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ВВЕДЕНИЕ

Учебно-методическое пособие для студентов-интернов фармацевтического факультета, изучающих фармакологию, содержат перечень основных вопросов тем и препаратов, предусмотренных учебным планом и типовой программой МЗ Украины. В методической разработке по каждой теме имеется домашнее задание, фармакотерапевтические задачи, ситуационные задачи, а также задание для самостоятельной работы студентов на практическом занятии. Итоги домашней и самостоятельной работы должны быть отражены в протоколах занятий. Список основной и рекомендованной литературы приводится в конце методических указаний. 

СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ

	СД

	- суточная доза препарата

	РД

	- разовая  доза препарата

	табл.

	- таблетка (-и)

	порош.

	- порошок

	капс.

	- капсула (-ы)

	супп.

	- суппозитории

	р-р

	- раствор

	фл.

	- флакон (-ы)

	амп.

	- ампула (-ы)

	п/к

	- подкожно

	в/м

	- внутримышечно

	в/в

	- внутривенно

	д/инф

	- для инфузий

	д/ин

	- для иньекций

	МЕ

	- международные единицы

	УЕ

	- условные единицы

	ГЭБ                      
	- гематоэнцефалический барьер

	ЖКТ                     
	- желудочно-кишечный тракт

	ИБС                      
	- ишемическая болезнь сердца

	 ГБ         
	- гипертоническая болезнь

	АД
	- артериальное давление

	БАВ
	- биологически активные вещества

	Гр +
	- грамположительные микроорганизмы

	Гр -  
	- граморицательные микроорганизмы


Тема 1.   ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ 
С ОРГАНИЗМОМ И МЕЖДУ СОБОЙ.
Актуальность темы. Часто в лечебной практике врачу приходится назначать одновременно несколько лекарственных средств. Полипрагмазия является актуальной проблемой фармакотерапии. Это  связано с необходимостью назначения этиотропной, патогенетической и симптоматической терапии, усиления эффективности веществ, нейтрализацией ранее введенных веществ при их передозировке, борьбой с сопутствующей патологией. Однако при неправильном комбинировании возникает уменьшение эффективности и/или активности лекарств, увеличивается опасность нежелательных реакций. Было установлено, что в результате взаимодействия лекарственных средств развивается около 7 % побочных реакций на препараты, а среди пациентов, умерших в результате побочных реакций (около 4 % от всех летальных исходов)  приблизительно 30 %  умерли в результате взаимодействия препаратов.

Цель занятия. Усвоить общие принципы комбинирования лекарственных средств. Знать перечень клинически важных взаимодействий препаратов. Усвоить виды взаимодействий препаратов.

Контрольные вопросы

1. Определение понятия взаимодействия. Понятие препарата-объекта и провоцирующего препарата. Факторы, способствующие взаимодействию (связь с белками, активация или угнетение микросомальных ферментов печени, влияние на функцию печени и почек). Виды  взаимодействия.   

1) Фармацевтическое (физико-химическое) взаимодействие. Процессы  адсорбции, взаиморасплавления, окисления, распада или гидролиза, взаимной нейтрализации, образование нерастворимых соединений, комплексов. Примеры. 

2) Фармакокинетическое взаимодействие. Взаимодействие на этапе абсорбции, за счет вытеснения из связи с белками, на этапе распределения препарата в тканях. Взаимодействие на этапе метаболизма – индукция или ингибирования метаболизма препарата. Взаимодействие в период выведения. Примеры.

3) Фармакодинамическое взаимодействие. Прямое (антагонизм или синергизм в одном и той же точке приложения, синергизм сходных действий в разных точках приложения) и непрямое (агрегация тромбоциров, желудочно-кишечные изьязвления, фибринолиз) фармакодинамическое взаимодействие. Примеры.

2. Взаимодействия, при которых действие препарата-объекта под влиянием «провоцирующего» препарата усиливается (алкоголь-тетурам, амфетамины-ингибиторы МАО, сердечные гликозиды-диуретики).

3. Взаимодействия, при которых действие препарата-объектапод влиянием препарата-индуктора уменьшается  (опиаты-налоксон, аминазин-барбитураты, антихолинэргические средства-ингибиторы холинэстеразы).

4. Взаимодействия, при которых действие препарата-объекта под влиянием «провоцирующего» препарата непредсказуемо (вазодилятаторы - β-адреноблокаторы).

5. Взаимодействие лекарственных средств и пищи. Влияние на всасывание, распределение и выведение. Примеры.

6. Роль фармакогенетики в метаболической несовместимости лекарственных средств. Явные и скрытые ферментопатии, их роль в развитии нетипичных реакций на введение препаратов.   

Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их применения, особенностей и вида взаимодействия:

1. Эритромицина фосфат (Erythromycinum phosphas) фл. 0,05; 0,1 и 0,2 г.

2. Тетрациклин (Tetracyclinum) табл. по 0,05, 0,1, 0,25.

3. Метацин (Methacinum) табл. 0,002; амп. 0,1% р-ра по 1 мл.

4. Маалокс (Maalox) табл. патентованные, суспензия во фл. по 250 мл.

5. Новокаин (Novocainum) амп. 0,25 % и 0,5 % р-ры по 1, 2, 5, 10 и 20 мл; амп. 1-2 % р-ра по 1, 2, 5 и 10 мл.

6. Леводопа (Levodopum) капс. и табл. по 0,25, 0,5.

7. Дигоксин (Digoxinum) табл. по 0,00025, амп. 0,025 % р-ра по 1 мл.

8. Аллопуринол (Allopurinolum) табл. по 0,1.

9. Нифедипин /фенигидин/ (Nifedipine) табл., капс. по 0,01 и 0,02.  

10. Гентамицина сульфат (Gentamycini sulfas) фл. по 0,08, амп. 4 % р-ра по 1-2 мл.

11. Дитилин /листенон/ (Dithylinum) амп. 2 % р-ра по 5 и 10 мл.
12.  Дипиридамол /курантил/ (Dipyridamolum) табл. по 0,025, амп. 0,5 % р-ра по 2 мл.
13.  Кислота ацетилсалициловая /аспирин/ (Acidum acetylsalicylicum) табл. по 0,25 и 0,5.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы. 

1. Для профилактики тромбоэмболий назначен  гепарин. Одновременно больной получал гидрокортизон по поводу остеоартроза. Медсестра решила ввести препараты вместе, но после смешивания лекарственных средств в одном шприце появился осадок. Какой вид взаимодействия имел место?

2.  По поводу пневмонии был  назначен тетрациклин. Во время лечения больной отдавал предпочтение молочно-растительной диете, а таблетки запивал молоком. Через некоторое время врач отметил, что положительной динамики в течении заболевания нет. Почему назначенное лечение было неэффективно?  Какой вид взаимодействия имел место?

3.   Несмотря на прием пероральных контрацептивов у женщины 35 лет была диагностирована беременность 6 недель. Из анамнеза известно, что больная страдала бессонницей и принимала снотворное из группы барбитуратов. С каким видом взаимодействия связано отсутствие эффекта?

4.   Для лечения алкоголизма и уменьшения влечения к спиртному используют дисульфирам. Какой вид взаимодействия веществ лежит в основе его механизма действия?

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) пролонгирующего действие анестетиков;

2) усиливающего действие сердечных гликозидов;

3) усиливающего действие антикоагулянтов;

4) при передозировке метилдофы;

5) уменьшающего действие антихолинэргических средств;

6) усиливающего эффект деполяризующих скелетную мускулатуру релаксантов; 

7) усиливающего эффект лития;

8) усиливающего эффект бутамида;

9) усиливающего эффект сульфаниламидов;

10) усиливающего токсическое действие алкоголя. 

          Задание 3.

1. Выберите препараты, проявляющие синергизм, антагонизм: викасол, прозерин, налоксон, карбахолин, неодикумарин, морфин, аспирин, дигоксин, этиловый спирт, гентамицин, хинидин, дитиллин, панангин, диазепам, дипиридамол, кальция глюконат, новокаинамид, фуросемид, преднизолон.

2. Укажите, какие лекарственные средства вызывают (А) индукцию метаболизма, (Б) угнетение: барбитураты, гризеофульвин, рифампицин, макролиды, изиниазид, хлорамфеникол.

3. Определите вид взаимодействия  лекарственных средств: образование осадка при смешивании витамина  В12 , В1 , В6; разрушение стрептомицина при смешивании с  витамином В1; затруднение всасывания неодикумарина при одновременном использовании альмагеля; вытеснение бутамида из связи с белками крови и повышение концентрации в крови при одновременном применении бутадиона; ослабление действия эфедрина при одновременном применении резерпина; ослабление эффекта сульфаниламидов при комбинировании с новокаином.

4. Назовите препарат:

· относится к группе антибиотиков, образует хелатные соединения с кальцием, алюминием, магнием, солями железа;

· относится  к группе холиноблокаторов, снижает двигательную активность ЖКТ, изменяет всасывание препаратов;

· связывает препараты в кишечнике, уменьшая всасывание, относится  к группе адсорбентов;

· снотворное средство, потенциирующее микросомальные ферменты печени, снижающее концентрацию лекарственных средств в крови;

· относится к синтетическим противотуберкулезным средствам группы А, замедляет метаболизм дифенина.

Тема 2.   ФАРМАКОГЕНЕТИКА. ХРОНОФАРМАКОЛОГИЯ.
Актуальность темы. Повседневная практика показывает, что эффективность и переносимость одних и тех же лекарственных средств у различных больных неодинакова. Относительно недавно было установлено, что во многом эти отличия определяются генетическими факторами, детерминирующими процессы метаболизма, рецепции, иммунного ответа и т.д. Изучение генетических основ чувствительности организма человека к лекарственным средствам составляет предмет фармакогенетики. Задачей клинической фармакогенетики является также разработка методов диагностики, профилактики и коррекции необычного ответа организма на действие лекарственных средств.

Наследственные факторы, определяющие необычные реакции на лекарственные средства, в основном являются биохимическими. Чаще всего это недостаточность ферментов, катализирующих биотрансформацию препаратов. Атипичные реакции на лекарственные вещества могут наблюдаться также при наследственных нарушениях обмена веществ. При мутации соответствующих генов возникают наследственные нарушения структуры и свойств ферментов - ферментопатии. В зависимости от характера мутации гена изменяется скорость синтеза фермента или синтезируется атипичный фермент. Принимая во внимание накопленные сведения о генах, участвующих в метаболизме лекарств, с одной стороны, и применение методов ДНК в тестировании, можно предположить, что недалеко то время, когда мониторинг индивидуальной чувствительности на лекарства будет проводиться молекулярно-генетическими методами. И это станет стандартной процедурой. А пока стоит задача разработки правил клинического использования лекарственных средств с учетом генотипических различий. 

В человеческом организме наукой уже обнаружено более 500 биоритмов, функционирующих на самых разных уровнях - клеточном, тканевом, органном, организменном. Каждый из них обладает широким диапазоном периодов - от тысячной доли секунды до нескольких лет. В последние годы достигнуты значительные успехи в изучении биологических ритмов здорового и больного человека, сформулировалось новое научное направление - хрономедицина, имеющее большое значение для развития и совершенствования диагностики, лечения и профилактики различных заболеваний и радиационных поражений. В настоящее время имеются данные, свидетельствующие о необходимости учитывать суточный ритм физиологических процессов. Установлено, что снижение уровня физиологических функций в ночное время ведет к увеличению приступов при таких заболеваниях, как бронхиальная астма, гипертоническая болезнь, стенокардия. Инфаркт миокарда, инсульты чаще возникают ночью. Наибольший лечебный эффект имеет введение лекарственных препаратов в определенное время суток. Еще в Древнем Китае имелись данные о зависимости лечения от времени введения лекарств, отмечались часы "жизненной силы" и часы "заболевания того или иного органа". Современная хронофармакология изучает различные фармакологические вещества в зависимости от времени введения их в течение суток. Так, установлено, что в вечерние часы суток организм человека более чувствителен к гистамину, чем утром. Применение кортикостероидов в утренние часы, согласно их физиологическому ритму, позволило повысить эффективность гормонотерапии, уменьшить число побочных явлений при лечении ряда заболеваний. Исходя из суточной ритмики, при сердечной недостаточности лучше назначать сердечные гликозиды на ночь, а больным сахарным диабетом — инсулин утром. Высокая чувствительность человека к пенициллину зафиксирована в вечерние и ночные часы.   Наибольший диуретитеческий эффект оказывают таблетки, принятые в 10 часов утра.  
Сезонные ритмы свойственны всем физиологическим и психическим функциям и имеют большое значение в хронотерапии и хронопрофилактике. Установлена зависимость частоты случаев заболеваний от времени года. Осенью у студентов и школьников наибольшая работоспособность. Зимний период неблагоприятен для больных с гипертонической болезнью, осенне-зимний — для больных с инфарктом миокарда и стенокардией, а нарушение мозгового кровообращения чаще наблюдается весной. Весенний и осенний период - наименее угрожающие для возникновения инфекционных. 

Цель занятия. Усвоить общие принципы фармакогенетики и хронофармакологии. 

Контрольные вопросы

ФАРМАКОГЕНЕТИКА. 
1. Наследственные дефекты ферментных систем. 
1) Атипичная псевдохолинэстераза. Значение дефекта ферментной системы в медицинской практике. Примеры лекарственных средств (деполяризующие миорелаксанты и т.д.).
2) Недостаточность глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы. Значение дефекта ферментной системы в медицинской практике. 

 - Лекарственные средства, вызывающие гемолиз эритроцитов при наличии данной патологии (противомалярийные средства, сульфаниламиды, нитрофураны и т.д.). 

- Лекарственные средства, вызывающие гемолиз эритроцитов при наличии данной патологии в определенных условиях (аскорбиновая кислота, ацетилсалициловая кислота, нитраты, метиленовый синий и т.д.)

3) Недостаточность ацетилтрансферазы. Значение дефекта ферментной системы в медицинской практике. Быстрые и медленные инактиваторы изониазида, сульфадимезина, гидралазина, празозина.
4) Недостаточность каталазы. Значение дефекта ферментной системы в медицинской практике. Изменение метаболизма этилового и метилового спирта, перекиси водорода и. т.д.       

2. Атипичные реакции на лекарственные средства при наследственных нарушениях обмена веществ.

1) Врожденная метгемоглобинея. Токсическое действие метгемоглобинобразующих лекарственных средств (нитроглицерин, сульфаниламиды, хлорамфеникол, ПАСК, антипирин и т.д.).
2) Порфирии. Значение дефекта ферментной системы в медицинской практике. Лекарственные средства, провоцирующие обострение заболевания (барбитураты, сульфаниламиды, эстрогены (в том числе содержащимися в противозачаточных средствах), амидопирин, гризеофульвин, некоторые транквилизаторы и противосудорожные средства).

3) Наследственные негемолитические желтухи. Значение дефекта ферментной системы в медицинской практике. Нарушение биотрансформации некоторых лекарственных средств (кортизон, хлормицетин) и кумуляция их в организме.

ХРОНОФАРМАКОЛОГИЯ.
1. Понятие о биологических ритмах, их видах. Физиологические и экологические, суточные, месячные, сезонные и многолетние низкой, средней и высокой частот. Их значение для организма. Механизмы регуляции биоритмов.

2. Понятие десинхроноза, причины его развития.  Виды десинхроноза (острый и хронический, явный и скрытый, частичный и тотальный). Объективные и  субъективные показатели. Значение десинхроноза в развитии заболеваний.

3. Вещества десинхронизаторы.

4. Суточная и годовая ритмичность организма, ее особенность и связь с заболеваниями. 

5. Понятие о хрономедицине и хронофармакологии. Сущность хронофармакологии и ее методы (имитационный, профилактический и навязывания ритмов). 
6. Влияние биологических ритмов на действие и эффективность лекарств.
7. Зависимость использования лекарственных средств от годовой ритмичности организма: 

1) Сердечно сосудистые средства;

2) Вещества, влияющие на ЦНС;

3) Противовоспалительные средства;

4) Средства, влияющие на исполнительные органы;

5) Противоаллергические средства.

8. Изменение чувствительности организма к лекарственным средствам в зависимости от суточных ритмов.

1) Сердечные гликозиды;

2) Антиангинальные, антиаритмические;

3) Гипотензивные;

4) Диуретики;

5) Глюкокортекоиды;

6) Противовоспалительные;

7) Транквилизаторы;

8) Местные анестетики;

9) Адреномиметики;

10) Холинолитики;
11) Цитостатики.

9. Связь рациональной фармакотерапии с хронофармакологией. 
10.  Влияние   генетических   особенностей   организма   на   действие   лекарств.
11. Фармакогенетические энзимопатии
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их применения, согласно хронофармакологии:

1) Эфедрина гидрохлорид (Ephedrini hydrochloridum) амп. 5 % р-ра по 1 мл, табл. по 0,025.

2) Атенолол (Atenololum) табл. 0,1, 0,05.

3) Аллохол (Allocholum) табл. патентованные.

4) Фенобарбитал  /люминал/ (Phenobarbitalum) табл. по 0,05, 0,1.

5) Нитразепам /радедорм, эуноктин / (Nitrazepamum) табл. по 0,005 и 0,01.

6) Кислота ацетилсалициловая /аспирин/ (Acidum acetylsalicylicum) табл. по 0,25 и 0,5.

7) Гидазепам (Gidazepamum) табл. по 0,02 и 0,05.

8) Настойка женьшеня (Ginseng) фл. по 50 мл.

9) Амиодарон /кордарон/ (Amiodaronum) табл. по 0,2, 0,05, амп. 5 % р-ра по 3 мл.

10) Изосорбид динитрат /нитросорбид/ (Isosorbidum dinitratum) табл. 0,005, 0,01, 0,03; капс. по 0,02, 0,04, 0,06; амп. 0,1 % р-ра по 10 мл.

11) Нифедипин /фенигидин/ (Nifedipine) табл., капс. по 0,01 и 0,02. 

12) Амилорид (Amiloridum) табл. 0,005.

13) Эналаприл (Enalaprilum) табл. по 0,005, 0,01, 0,02. 

14) Преднизолона гемисукцинат  (Prednisoloni hemisuccinas) амп. по 0,025 г лиофизированного порошка, амп. 3 % р-ра по 1 мл. 

15) Ловастатин (lovastatinum) табл. по 0,1, 0,2  и 0,4.

16) Омепразол (Omeprazole) капс. 0,02.

17) Фепранон (Phepranonum) табл. 0,025. 
Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы. 

1. Больной получает преднизолон по поводу бронхиальной астмы. Укажите рациональную схему лечения с учетом хронофармакологии.
2.  Больному предстоит операции вправления вывиха плечевого сустава. Рассмотрите возможность использования деполяризующего миорелаксанта если известно, что пациент страдает дефектом ферментной системы - атипичной псевдохолинэстеразой.  
3. У больного с малярией прием хлоридина вызвал гемолиз эритроцитов. Укажите причину нежелательного эффекта.
4. После приема перорального контрацептива у женщины появлись следующие нежелательные эффекты: приступ кишечной колики, полиневрит, паралич мышц, психические расстройства, эпилептические припадки. Врач диагностировал порфирию. Укажите причину появления указанных нежелательных эффектов.
5. Больной туберкулезом получал среднюю терапевтическую дозу изониазида. Вскоре появились головные боли, головокружение, тошнота, рвота, боли за грудиной, раздражительность, бессонница, тахикардия, полиневрит. Врач объяснил, что препарат кумулировал в организме и уменьшил дозу. Укажите причину появления указанных нежелательных эффектов.

6. В какое время суток  целесообразнее назначать местноанестезирующие средства в стоматологической практике?

7. По поводу артрита было  назначено НПВС. В какое время суток лекарственное средство будет наиболее эффективно?

8. Проходимость бронхов днем более высокая, чем ночью. Она находится в прямой зависимости от активности коры надпочечников. При бронхиальной астме сопротивление бронхов минимальное в 12 часов дня, максимальное - в полночь. В какое время суток целесообразно назначать лекарственные средства для профилактики бронхоспазма?

9. Язвенная болезнь отличается сезонной периодичностью обострения, причем при язвенной болезни двенадцатиперстной кишки обострения чаще возникают осенью и весной, при язве желудка - летом. Какие схемы лечения необходимо назначать для профилактики обострения процесса?

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата в соответствии с биоритмами:

1) Средство для лечения тромбоза бедренной артерии;

2) Средство для лечения язвенной болезни желудка;

3) Препарат для лечения радикулита;

4) Антипсихотическое средство;

5) Препарат для лечения хронического бронхита;

6) Средство для лечения бронхиальной астмы; 

7) Препарат для лечения аллергического коньюнктивита;

8) Препарат для лечения аднексита;

          Задание 3.

1. Выберите препараты, метаболизм которых изменяется, при наличии у больного наследственных дефектов ферментных систем: этиловый спирт, хинидин, дитиллин,  фуразолидон, сульфадимезин, изониазид. Укажите причину.
2. Укажите, какие лекарственные средства вызывают следующие нежелательные эффекты: гемолиз эритроцитов, желтуху, метгемоглобинемию. Укажите причину.
3. При анализе частоты осложнений ГБ выявлено, что наиболее часто гипертонические кризы наблюдаются в вечерние и ночные часы - с 16 до 24 часов, что вероятнее всего связано с нарушением циркадианной организации кровообращения, десинхронизацией отдельных параметров гемодинамики и экскреции катехоламинов. Выберите препараты, которые целесообразно применять профилактики кризов: пропанолол, празозин, кордиамин, мезатон, метопролол, нифедипин, эналаприл, дофамин, эфедрин, клофелин.

4. Известно, что наиболее эффективно применение НПВС для лечения артрита во второй половине дня. Укажите, какие лекарственные средства могут быть использованы: индометацин, парацетамол, анальгин, вольтарен, морфин, целекоксиб, промедол, миелоксикам, омнопон.

5. Обострение язвенной болезни двенадцатиперстной кишки чаще возникают осенью и весной. Выберите лекарственные средства для лечения данного заболевания: пирензепин, прозерин, фамотидин, омепразол, галантамин, физостигмин, альмагель.

6. Назовите препарат:

· относится к группе холиноблокаторов, снижает двигательную активность ЖКТ и продукцию соляной кислоты,  применяется при язвенной болезни желудка;

· относится  к группе ингибиторов АПФ короткого действия;

· препятствует выработке и выделению медиаторов воспаления, обладает противовоспалительным, жаропонижающим и анальгетическим действиями;

· гормонопрепарат, вызывает приступ порфирии;

· вазотропный блокатор кальциевых каналов;

· осмотический диуретик.

Тема 3.   ПОБОЧНОЕ ДЕЙСТВИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ,  ЕГО ПРЕДОТВРАЩЕНИЕ И 
УСТРАНЕНИЕ.

Актуальность темы. Действие лекарственного средства разделяют на главное и побочное, которое бывает желательным и нежелательным.  Нежелательные действия лекарственных средств – это эффекты, которые возникают в организме человека вследствие его генетических особенностей, нарушения режима дозировки и целого ряда других сопутствующих обстоятельств. К ним относятся: токсическое действие, аллергические реакции идиосинкразия, эмбриотоксичное, мутагенное, тератогенное и бластомогенное действия.  Любое лекарственное средство может вызвать нежелательный эффект. Известно, что у каждого 20-го больного прием лекарств сопровождается нежелательными эффектами. У 80 % больных  нежелательных эффектов можно было избежать, так как их возникновение связано с незнанием врачами фармацевтами клинико-фармакологической характеристики препаратов. Задача врача и фармацевта – сделать все от него зависящее, чтобы максимально гарантировать безопасность больного. Для этого необходимы знания фармакодинамики, фармакокинетики, взаимодействия и нежелательных эффектов лекарственных средств, умение правильно подобрать препарат, оценить его эффективность и безопасность.

В мировой практике установлены определенные требования к эффективности, безопасности и качеству лекарственных средств, включая гарантии его обеспечения в условиях серийного производства. В настоящее время количество лекарственных препаратов, имеющихся в арсенале врача, исчисляется десятками тысяч. В нашей стране зарегистрировано 8000 наименований. Число лекарственных средств быстро возросло за последние годы. Возросла и частота возникновения нежелательных эффектов. Зачастую польза лекарства переоценивается, а риск применения недооценивается. Иногда не соблюдаются предписания по использованию и хранению лекарственных средств. Наиболее опасной является проблема фальсификации лекарственных средств. По данным ВОЗ в 2000 г. продажа фальсифицированных лекарственных средств составила 8-15 %. Эта проблема актуальна и на Украине. Поэтому в 1992 г. была создана Государственная инспекция по контролю качества лекарственных средств МЗ Украины. 


Кроме того, приказами МЗ Украины строго регламентированы   правила отпуска лекарственных средств в аптеках и порядок хранения рецептурных бланков. Отдельно выделены и перечислены безрецептурные лекарственные средства.  

Цель занятия. Изучить факторы, влияющие на безопасность применения лекарственных средств. Уметь назначить рациональную фармакотерапию с учётом нежелательных эффектов лекарственных средств.  Знать функции и место фармацевта в системе фармакологического надзора за безопасностью применения лекарственных средств.

Контрольные вопросы

1. Понятия о безопасности, нежелательному (побочному) действию, реакции, явлению. 

2. Требования к лекарственным средствам.

3. Методы оценки эффективности и безопасности применения ЛС (лабораторные, параклинические, клинические).

4. Классификации токсических эффектов по патогенетическому принципу.

1) Дозозависимые, органотоксические (тип А):

a) связанные с фармакологической активностью; 

b) при абсолютной или относительной передозировке ЛС;

c) при взаимодействии ЛС.

2) Не связанные с дозой (тип Б, или непредсказуемые):

a) иммунологические реакции (аллергические, нарушения иммунобиологических свойств организма);

b) псевдоаллергические реакции;

c) фармакогенетическая изменчивость (идиосинкразия);

d) при местном применении.

3) При длительном применении:

a) адаптивные изменения;

b) при отмене ЛС (феномен «отдачи» и «отмены»);

c) органотоксическое действие.

4) Отсроченное действие:

a) бластомогенное (канцерогенное);

b) действие, связанное с репродуктивной функцией (пониженная фертильность, мутагенность, тератогенность, эмбриотоксичность, фетотоксичность, проникновение препаратов в  грудное молоко).

Побочные реакции типа А (1 группы) наиболее часто встречаются и, как правило, являются органотоксичными (нефро, гепато- и пр.). Они могут быть обусловлены:

1) фармакологическими свойствами препарата, проявляющимися:

· в терапевтической дозе, и неизбежны при проведении терапии.

· фармацевтическими, фармакокинетическими или фармакодинамическими отклонениями, вызывающими более сильный фармакологический эффект, превращающийся в побочное действие:

· фармацевтические (изменение ингредиентов лекарственной формы, загрязненность препарата, пирогенность, просроченность сроков годности);

· фармакокинетические (изменение условий, которые влияют на всасывание, биотрансформацию, элиминацию; генетически обусловленные – медленные и быстрые «ацетиляторы», «окислители» и пр.) 

· фармакодинамические (влияние заболеваний печени, изменений водно-солевого обмена и пр.);

2) вследствие применения больших доз или передозировки ЛС. Понятие о терапевтическом индексе (или широте терапевтического действия); 

3) побочными реакциями при взаимодействии ЛС (фармацевтическом, фармакокинетическом, фармакодинамическом).

Побочные реакции типа Б (2 группы) включают:

1. Нарушения иммунобиологических свойств организма (изменение нормальной микрофлоры, ослабление иммунитета)

2. Иммунологические (аллергия на препарат). 

3. Псевдоаллергические реакции. 

4. Фармакогенетически обусловленные изменения (идиосинкразия и др.). 

Побочные реакции 3 группы связаны  как с дозой, так и продолжительностью применения ЛС. 

Побочные реакции 4 группы проявляются лишь через достаточно большое количество времени после применения препаратов (месяцы, годы, десятилетия).

5. Понятие о причинно-следственной связи побочной реакции лекарства. 

6. Степени достоверности связи побочной реакции с действием ЛС: определенная, вероятная, возможная, условная, сомнительная.

7. Факторы, способствующие возникновению токсических эффектов: 

· не связанные с лекарством (особенности организма больного, проводимая врачом терапия и др.), 

· связанные с клинико-фармакологической характеристикой лекарств и связанные с качеством препаратов.

8. Основные пути решения безопасности лечения. Влияние пола, возраста, состояния организма на проявление нежелательных эффектов.

9. Методы наблюдения и сбора информации. Нормативные документы (приказы).

Приказ № 347, регламентирующий  ежемесячную информацию в виде специальных форм, разработанных МЗ Украины отдельно для исследователей, проводящих клинические испытания, врачей (форма 137/о) и производителей ЛС.

Приказ № 51. Приказ № 292. Усовершенствование контроля за побочными действиями ЛС (форма № 69-здоров отраслевой статистической отчетности). Строки ее подачи (лечебно-профилактические учреждения всех профилей подают в ГФЦ не позднее 20 января, а орган управления здравоохранения области – не позднее 30 января каждого года).

10. Понятие о фармакологическом надзоре. Система фармакологического надзора в мире и Украине. Медико-юридические и организационные аспекты. Роль фармацевта в выявлении побочных действий лекарств. Задачи компетентных государственных служб надзора. Кодекс правил, обеспечивающих контроль над созданием, изучением и производством лекарственных средств. 

11.  Создание экспертного органа. Государственный фармацевтический центр и госинспекция по контролю качества лекарственных средств.

12. Общие положения лекарственной терапии:

1) любое ЛС может вызвать нежелательный эффект (НЖ);

2) ЛС разнообразны (специфические или повторяющие клинические проявления заболевания);

3) пациенты должны быть осведомлены об НЖ, особенно при длительном применении ЛС;

4) врач должен регистрировать НЖ.

13. Группы риска по возникновению НЖ:

1) дети, лица пожилого возраста, беременные;

2) больные с поражением органов биотрансформации и экскреции  (печень, почки);
3) больные с отягощенным анамнезом;

4) пациенты, длительно получающие ЛС;

5) лица, получающие одновременно больше 4 препаратов.

14. Факторы, способствующие возникновению НЖ. 

15. Нежелательное действие лекарственных веществ - органотоксическое, аллергические реакции, идиосинкразия, мутагенность, тератогенность, эмбриотоксичность, фетотоксичность, бластомогенность (канцерогенность). Примеры. Передозирование абсолютное и относительное (токсические эффекты).

16.  Принципы рационального назначения ЛС и предупреждения побочных эффектов. Методы устранения нежелательных эффектов.

17.  Правила отпуска лекарственных средств в аптеках. Рецепт как медицинский и юридический документ. Виды бланков, их назначение, использование и хранение.
18.  Рецептурные и безрецептурные формы отпуска лекарственных средств.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Галоперидол (Haloperidolum) таб. по 0, 0015 и 0, 005;  0, 5 % р-р амп. по 1 мл.

2) Клофелин (Сlophelinum) таб. 0, 000075 и 0, 00015; 01 % р-р амп. по 1 мл; 0, 125%, 0, 25 % и 0, 5 % р-ры (глазные капли) в тюбик-капельницах, содержащие по 1, 5 мл; 

3) Кофеин (Coffeini natrio-benzoatis) таб. 0,1.

4) Эфедрин (Ephedrinum) таб. 0, 002; 0, 003 и 0, 001; 5 % р-р амп. по 1 мл

5) Морфин (Morphinum hydrochloridum) 1 % р-р амп. 1 ml;

6) Фенобарбитал (Phenobarbitalum) таб. 0,1;

7) Индометацин (Indometacinum) таб. и капс. 0, 025 ; 

8) Стрептомицин (Streptomycinum) пор. во флаконах 0,5; 1,0.

9) Резерпин (Rеsеrрinum) таб. 0,0001 и 0, 00025.

10) Левомицетин (Laevomycetinum) таб. 0, 25 и 0, 5;

11) Кортизона ацетат (Cortisoni acetatas) таб. 0,025.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы. 

1. После проведенного анализа ЛС выявлено его несоответствие по составу. Что необходимо предпринять?  

2. После внутривенного введения изотонического раствора натрия хлорида у больного появился озноб, боли за грудиной.  Какое явление имело место?
3. После повторного введения витамина В1 у больного покраснела кожа, появилась сыпь, зуд, приступы удушья. Как называется эта нежелательная реакция?

4. После первого применения йода пациента начал жаловаться на появление зуда, покраснение кожи. Какая нежелательная реакция развилась?

5. После применения гипотензивного препарата, назначенного для купирования гипертонического криза,  у больного развился коллапс. Какой вид отрицательного действия имел место?
6. Больной в течение двух недель получал тетрациклин, после чего появились боли в правом подреберье, диагностировано нарушение функции печени. Назовите вид нежелательного эффекта.

7. Ребенку с отитом назначен гентамицин для длительного приема. Какие нежелательные эффекты могут появиться? Оцените подбор препарата.

8. Новорожденному с менингитом назначен левомицетин. Какие нежелательные эффекты могут появиться? Оцените подбор препарата.

9. После длительного приема диазепама больной обнаружил, что назначенная врачом доза не оказывает нужного эффекта. Как называется данное явление? Почему оно возникло? Назовите условия рационального применения указанного препарата.
10. У больного после длительного применения апрессина появился «волчаночный синдром». При обследовании стало известно, что пациент относится к «медленным ацетиляторам». Объясните появление указанного нежелательного эффекта.

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) оказывающий гепатотоксическое действие;

2) оказывающий гематотоксическое действие;

3)  вызывающий толерантность;

4) в больших дозах угнетающий дыхательный центр;

5) оказывающий канцерогенное действие;

6) вызывающий идиосинкразию;
7) обладающий феноменом «отдачи»;

8) вызывающий зависимость;

9) вызывающий «серый синдром» новорожденных;

10) вызывающий дисбактериоз;

11) вызывающий маскулинизацию;

12) вызывающий синдром Паркинсона;

13) вызывающий «атропиноподобные» эффекты.

          Задание 3.

1. Выберите препараты, обладающие органотоксическими эффектами, укажите какими, назовите меры профилактики: тетрациклин, морфин, аспирин, хиноксидин, аминазин, этиловый спирт, гентамицин, хинидин, фуросемид, преднизолон.

2. Укажите, какие лекарственные средства имеют малую терапевтическую широту: фторотан, барбитураты, макролиды, лития карбонат, кетамин. 

3. Определите возможность комбинации лекарственных средств с учетом их побочного действия: анальгин-димедрол, атропин-циклодол, адреналин-добутамин, эфедрин-фепарнон, анаприлин-физостигмин, эуфиллин-клофелин, гипотиазид-аллопуринол, тетрациклин-хинидин.

4. Объясните снижение эффекта антибиотика у больного, получающего фенобарбитал.

5. Объясните повышение токсичности резерпина при его одновременном применении с эритромицином.

6. У больного через 20 мин после введения местного анестетика новокаина появилось удушье, боль за грудиной, резкое падение артериального давления, потеря сознания. Какое явление имело место? 

7. У больного после повторного приема натриевой соли бензилпенициллина покраснела кожа, появилась сыпь, зуд. Как называется это осложнение?

8. У больного с сахарным диабетом, принимающего инсулин, развилась гипогликемическая кома. Какой вид отрицательного действия имел место?

9. После снизжения эффективности фенобарбитала его заменили на дифенин. После отмены фенобарбитала ухудшился сон, стал поверхностным с кошмарными сновидениями. Какое явление имело место?

10. Какие могут быть  последствия у ребёнка, мать которого принимает наркотические средства?

11. Какие могут быть  последствия у ребёнка, родители которого хронические алкоголики?

12. Какие токсические  эффекты могут возникнуть у больного с хронической сердечной недостаточностью, длительно принимающего дигитоксин?

13. После назначения супрастина появиляется сонливость, общая слабость. Каким препаратом из этой же группы не обладает указанными нежелательными эффектами?

14. Появление какого нежелательного эффекта и почему можно ожидать после резкой отмены клофеллина?

15.   Какие рекомендации по способу применения  ацетилсалициловой кислоты Вы дадите пациенту и почему?

16. Объясните причину появления резкой мышечной слабости у больного после длительного приема фуросемида. Дайте свои рекомендации. 

17. Во время внутривенной инфузии у больного возникла лихорадка. Какой вид нежелательного эффекта имел место?

18. Определите, для каких препаратов характерны следующие нежелательные эффекты:  

· феномен «отдачи» 

· феномен «отмены»

· феномен «последействия».

Препараты: фенобарбитал, кофеин, морфин, анаприлин, клофелин, диазепам, нитроглицерин, верапамил, эритромицин.

Укажите условия рационального назначения и профилактики нежелтельного действия.

19. Назовите препарат, укажите меры профилактики нежелательных эффектов:

· относится к группе антибиотиков, часто вызывает аллергические реакции; 

· относится  к группе холиноблокаторов, может вызывать запоры;

· относится  к группе холиноблокаторов, может вызывать ртостатический коллапс;

· относится  к группе адреноблокаторов, может вызыватьбронхоспазм;

· относится  к НПВС, вызывает ульцерогенное действие;

· антимикробное средство, вызывает задержку роста костей;

· антимикробное средство, вызывает «тетурамоподобный» эффект;

· вазодилятатор, вызывает «волчаночноподобный» синдром;

· гормонопрепарат, вызывает гипокальциемию.

Тема 4.    КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ, ВЛИЯЮЩИХ НА НЕРВНУЮ СИСТЕМУ.

Актуальность темы. Известно значительное число веществ, с помощью которых можно  управлять функциями ЦНС. К ним относятся разнообразные химические соединения, влияющие на психические состояния и эмоции, способствующие развитию сна, уменьшающие восприятие болевых ощущений, вызывающих эйфорию и т.д. По данным ВОЗ, приблизительно одна треть взрослого населения развитых стран принимает психотропные средства, и на них в мире выписывают около 20 % всех рецептов. Кроме использования в терапии, препараты, влияющие на ЦНС, применяются в безрецептурных  формах для поддержания жизненного тонуса. Кофеин, алкоголь и никотин социально допустимы во многих странах и потребляемы во всем мире. Поскольку многие из этих препаратов обладают способностью вызывать привыкание и зависимость, то возникает необходимость контроля их использования и доступности. При этом необходимо знать их фармакодинамику, фармакокинетику, фармакотоксикодинамику, принципы рационального использования.

Цель занятия. Изучить фармакодинамику, фармакокинетику, фармакотоксикодинамику, принципы рационального применения лекарственных средств, влияющих на ЦНС. Уметь назначить рациональную фармакотерапию с учётом нежелательных эффектов лекарственных средств, их взаимодействия.

Контрольные вопросы:
1. Клиническая   фармакология   лекарственных средств с депримирующим влиянием на нервную систему. 
2. Наркозные, снотворные, противосудорожные средства, нейролептики, транквилизаторы, психоседативные препараты. Классификация, фармакодинамика, взаимозаменяемость, фармакобезопасность. 
3. Особенности использования депримирующих  средств. 
4. Побочное действие лекарственных средств, угнетающих ЦНС, их профилактика и лечение. 
5. НПВС. Классификация, фармакодинамика, взаимозаменяемость, фармакобезопасность. 
6. НПВС,  побочное действие. Профилактика нежелательных эффектов.
7. Клиническая   фармакология   лекарственных средств,   возбуждающих ЦНС.
8. Антидепрессанты, психостимуляторы, ноотропы, адаптогены, аналептики. Классификация, фармакодинамика, взаимозаменяемость, фармакобезопасность. 
9. Особенности использования средств, возбуждающих ЦНС.
10.  Побочное действие лекарственных средств,    возбуждающих ЦНС, их профилактика и лечение. 
11. Фармацевтическая опека больных  при   назначении   средств,   влияющих на ЦНС.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Нитразепам /радедорм, эуноктин / (Nitrazepamum) табл. по 0,005 и 0,01.

2) Этосуксимид /суксилеп/ (Ethosuximidum) капс. по 0,25.

3) Кетопрофен /кетонал, фастум/ (Ketoprofenum) капс. по 0,05, супп. по 0,1; Fastum – гель в тубах по 50,0.

4) Мелоксикам /мовалис/ (Meloxicamum) табл. по 0,0075 и 0,015; свечи ректальные по 0,015.

5) Азафен (Azafenum) табл. по 0,025;

6) Настойка женьшеня (Ginseng) фл. по 50 мл.

7) Флувоксамин (Fluvoxaminum) табл. по 0,05 и 0,1.

8) Сульпирид /эглонил/ (Sulpiridum) капс. по 0,05.

9) Омнопон (Omnoponum) амп. 2 % р-ра по 1 мл.

10) Пентазоцин (Pentazocinum) табл. по 0,05, амп. 3 % р-ра по 1 мл.

11) Трамадол (Tramadol) капс. по 0,05; амп. 5 % р-ра по 1 и 2 мл; свечи рект. по 0,1.

12) Дроперидол (Droperidolum) амп. 0,25 % р-ра по 5 и 10 мл.

13) Сиднокарб (Sydnocarbum) табл. по 0,005 и 0,01;

Б.

1. Привести примеры веществ, вызывающих привыкание и зависимость.

2. Составить перечень препаратов, обладающих потенцирующим действием при их комбинации. 

3. Составить перечень препаратов, обладающих антагонистическим действием при их комбинации. 

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы. 
1. Объясните возникновение привыкания и зависимости у больного, принимающего промедол.
2.  Объясните снижение эффекта гипотензивного средства у больного, получающего фенобарбитал.

3. У больного после применения аспирина появилось желудочное кровотечение. Какое явление имело место? Назовите меры профилактики и принципы рацинального применения.

4. У больного после длительного приема аминазина появилась атаксия, акинезия, мышечная ригидность. Как называется это осложнение? С чем оно связано?

5. Больной получал препарат из группы антидепрессантов. Врач рекомендовал диету, но больной ее не придерживался и употреблял продукты, богатые тирамином (сыр, сливки, кофе). Через некоторое время артериальное давление резко повысилось. Укажите, какое лекарственное средство было назначено. Почему повысилось АД?

6. Для ослабления седативного эффекта противосудорожного средства (сонливость, снижение работоспособности) больному был назначен препарат, повышающий умственную и физическую работоспособность, ослабляющий чувство голода. Назовите препарат и  объясните механизм действия.

7. Для лечения пациента с астеническим состоянием после перенесенной нейроинфекции было назначено лекарственное средство. В аннотации сказано, что препарат надо принимать строго по назначению врача, при длительном лечении могут возникнуть следующие нежелательные эффекты: бессонница, повышенная раздражительность, беспокойство, головная боль, тахикардия, повышение АД, анорексия, сухость во рту, физическая и психическая зависимость. Назовите препарат. 

8. В психиатрическое отделение поступил больной с маниакальным возбуждением. Какой препарат целесообразно назначить? Почему?
9.   Для лечения депрессивного состояния врач назначил препарат, который наряду с антидепрессивным имеет седативное действие. Назовите препарат и обоснуйте выбор.
Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) Препарат, обладающий антипсихотическим действием;

2) НПВС, оказывающее сильное противовоспалительное действие;

3) Препараты, вызывающие привыкание и зависимость;

4) Препарат, вызывающий синдром «отдачи»;

5) ЛС, которое при передозировке вызывает судороги;

6) ЛС, которое при передозировке угнетает дыхательный центр, суживает зрачки;

7) Препарат, для кратковременного повышения умственной активности;

8) Препарат, вызывающий бессонницу, возбуждение, снижающий потребность в пище;

9) ЛС, при длительном приеме которого, появляется заторможенность, депрессия, «паралич воли»;

10) Препарат, вызывающий индукцию  микросомальных ферментов печени;

11) ЛС, кумулирующее в организме;

12) Препарат, к  которому быстро возникает толерантность;

Задание 3.
1. Сопоставьте лекарственные средства и их фармакологические эффекты.

· Лекарственные средства: циклодол, карбамазепин, дифенин, метаквалон, фенобарбитал, бромкриптин, метамизол, нимесулид, парацетамол, аспирин. 

· Фармакологические эффекты: 

· дофаминэргический, уменьшает секрецию пролактина, соматотропного гормона, глюкокортикоидов;

· преимущественно центральный М-холинолитический, уменьшает тремор, саливацию, ригидность мышц, потоотделение, сальность кожи;

· противосудорожный, умеренно антидепрессивный, тимолептический, анальгезирующий;
· несеклективный ингибитор ЦОГ, обладает противовоспалительным, жаропонижающим и аналгетическим и антикоагулянтным эффектами; 

· секлективный ингибитор ЦОГ-2, обладает противовоспалительным, жаропонижающим и аналгетическим эффектами;

· ингибирует фермент простагландинсинтетазу (циклооксигеназу) ЦНС, обладает жаропонижающим, аналгетическим и слабым противовоспалительным эффектами;

· ингибирует фермент (циклооксигеназу) простагландинсинтетазу ЦНС и месте воспаления, обладает жаропонижающим аналгетическим и слабым противовоспалительным эффектами.

· выраженный снотворный, противосудорожный, умеренно транквилизирующий, спазмолитический, индуцирует микросомальные ферменты печени, вызывает пристрастие, эйфорию, синдром «отмены»;

· противосудорожный, мембраностабилизирующий и антиаритмический;
· противосудорожный, снотворный, противокашлевой.
2. Назовите препарат:

· вызывает синдром «последействия», «отдачи», кумулирует, потенциирует микросомальные ферменты печени;
· оказывает антидепрессивное, холинолитическое, седативное и анальгетическое действие;

· оказывает антидепрессивное и стимулирующее действие;

· оказывает психостимулирующее действие, возбуждает дыхательный и сосудодвигательный центры, повышает диурез и серецию желудочного сока, снижает агрегацию тромбоцитов. 

· снижает проникновенич кальция в нервные клетки, уменьшает иррадиацию эпилептических разрядов на мозговые центры;

· увеличивает содержание дофамина в ЦНС;
· обладает анальгезирующим и жаропонижающим действием, имеет небольшую терапевтическую широту,  противопоказан при заболеваниях печени, почек, крови, детям до трех месяцев, при дефиците фермента глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы;

· обладает противовоспалительным, анальгезирующим, жаропонижающим  и антикоагулянтным действием, селективный ингибитор ЦОГ-1;

· обладает антипсихотическим, седативным, противорвотным и гипотермическим  действием, понижает тонус мускулатуры;

· обладает анксиолитическим, миореласантным, снотворным и противосудорожным эффектами;

· обладает седативным эффектом, может вызывать явления бромизма.

· блокирует центральные и периферические холинорецепторы. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их фармакологические эффекты.

3. Сопоставьте индексы лекарственных средств с показаниями к применению, нежелательными эффектами и противопоказаниями.

· Лекарственные средства: метамизол, кеторолак, баралгин, парацетамол, индометацин, нимесулид, аспирин.

· Показания к применению: головная и зубная боль, лихорадка, невралгия, послеродовый и послеоперационный период, ревматизм, спазмы сосудов мозга, артриты, профилактика тромбозов.

· Нежелательные эффекты: угнетение кроветворения, образование метгемоглобина, аллергические реакции, снижение свертываемости крови, лейкопения, 

· Противопоказания: гранулоцитопения, дефицит фермента глюкозо-6-дегидрогеназы, людям, работа которых требует повышенного внимания и психомоторных реакций; атония кишечника, заболевания крови, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки.

4. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: морфин, омнопон, промедол, фентанил, этилморфина гидрохлорид, кодеин, пентазоцин, налоксон.

· Показания к применению: массивные ожоги, кишечная колика, злокачественные иноперабельные опухоли, кашель при легочных кровотечениях, для проведения глубокой центральной аналгезии, заболевания и травмы глаз, одышка, связанная с острой сердечной недостаточностью, отравление морфином.

· Нежелательные эффекты: угнетение дыхательного центра, усиление перистальтики желудка и желчного пузыря, брадикардия, привыкание и зависимость, абстинентный синдром, головокружение, покраснение кожи.
· Противопоказания: запор, сильное истощение, недостаточность дыхательного центра, детям до 2 лет, судороги, выраженная недостаточность функции печени и почек.

Тема 5-6. СВОЙСТВА И РАЦИОНАЛЬНОЕ ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ, ВЛИЯЮЩИХ НА СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТУЮ И ВЫДЕЛИТЕЛЬНУЮ СИСТЕМЫ
Актуальность темы. С увеличением возраста населения отмечается рост числа заболеваний сердечно-сосудистой системы. Имеют значение такие этиологические факторы как нарушение жирового обмена, стрессы, гиподинамия, особенности питания, профессиональные вредности и другие.  Высокую распространенность имеет гипертоническая болезнь, ишемическая болезнь сердца, миокардиты. Сердечная недостаточность сопровождает многие острые и хронические заболевания сердца: ИБС, миокардиты, клапанные пороки, миокардиодистрофия. Поздняя обращаемость пациентов, несоблюдение рекомендаций врача приводит к прогрессированию заболеваний, развитию более тяжелых форм, осложнениям.  Тактика ведения таких больных требует комбинированной терапии и включения в лечение нескольких групп лекарственных средств. Применяются кардиотоники, диуретики, антиангинальные, противоаритмические и другие препараты. Особый интерес представляют ангиопротекторы. В настоящее время происходит «омоложение» сосудистой патологии, что приводит к инвалидизации лиц трудоспособного возраста. 

Не менее значимы и препараты, влияющие на выделительную систему. Возможность медикаментозного управления выделительной способностью почек базируется на знании механизмов нейрогуморальной регуляции водно-солевого обмена и определении роли почек в образовании и выведении мочи. Знание рационального и безопасного применения диуретических средств способствует успешному лечению заболеваний различной патологии, в том числе сердечной недостаточности. 

Одновременное назначение препаратов нескольких групп требует глубоких знаний их фармакокинетики, фармакодинамики, нежелательных эффектов, особенностей назначения. Рациональное использование лекарственных средств позволит увеличить их эффективность и уменьшить  вероятность возникновения нежелательных эффектов. 

Цель занятия. Знать основные особенности фармакокинетики и фармакодинамики лекарственных средств, влияющих на сердечно-сосудистую и выделительную системы, принципы рацонального использования. Уметь правильно выписывать рецепты. 
Контрольные вопросы:
1. Сердечные гликозиды и  негликозидные кардиотоники. Классификации. Фармакодинамика. Механизмы кардиотонического действия. Изменения гемодинамики под влиянием препаратов. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Интоксикация сердечными гликозидами. Принципы рационального использования. Фармакобезопасность.

2. Противоаритмические средства. Классификация. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования и комбинирования. Фармакобезопасность. 

3. Антиангинальные средства. Классификация. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования и комбинирования. Фармакобезопасность. Комплексная терапия ИБС. Применение антиагрегантов (ацетилсалициловая кислота, тиклопидин, дипиридамол). Принципы комплексной терапии  инфаркта миокарда.
4.   Средства, регулирующие артериальное кровяное давление. Гипотензивные, гипертензивные средства. Классификация. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования и комбинирования. Фармакобезопасность.

5. Препараты для купирования гипертонических кризов.

6.  Вещества,  влияющие на мозговой и периферический кровоток. Классификация. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования и комбинирования. Фармакобезопасность. 

7. Ангиопротекторы. Классификации. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования и комбинирования
8. Комплексная терапия нарушений мозгового кровообращения.

9. Диуретические средства. Классификация. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования и комбинирования. Фармакобезопасность.
10. Комплексная  терапия  сердечной  недостаточности.
11. Урикозурические средства. Классификация. Фармакодинамика. Механизмы действия. Показания, нежелательные эффекты и противопоказания к назначению. Принципы рационального использования. Средства, применяемые для купирования острых приступов подагры.

12.  Фармацевтическая опека больных с патологией сердечно-сосудистой и выделительной систем.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Дигитоксин (Digitoxinum) табл. по 0,0001, супп. ректальные по 0,00015.

2) Строфантин (Strophanthinum) амп. 0, 025 и 0,05 % р-ров по 1 мл.

3) Добутамин (Dobutaminum) амп. 5 % р-ра по 5 мл.

4) Милринон (Milrinonum) амп. 0,1 % р-р по 1 мл. Дифенин /фенитоин/ (Dipheninum) табл. патентованные.

5) Лидокаина гидрохлорид (Lidocainum hydrochloridum) амп. 2 % р-ра по 2 и 10 мл; амп.   10 % р-ра по 2 мл.

6) Атенолол (Аtеnоlоlum) табл. по 0,05, 0,025 и 0,1.

7) Амиодарон /кордарон/ (Amiodaronum) табл. по 0,2, 0,05, амп. 5 % р-ра по 3 мл.

8) Верапамил /изоптин, финоптин/ (Verapamilum) табл. по 0,04, 0,08 и 0,12, амп. 0,25 %  р-ра по 2 мл.

9) Нитроглицерин (Nitroglycerinum) табл. по 0,0005.

10) Изосорбид динитрат /нитросорбид/ (Isosorbidum dinitratum) табл. 0,005, 0,01, 0,03; капс. по 0,02, 0,04, 0,06; амп. 0,1 % р-ра по 10 мл.

11) Молсидомин /корватон/ (Molsidоmin) табл. по 0,002 и 0,004.

12) Нифедипин /фенигидин/ (Nifedipine) табл., капс. по 0,01 и 0,02.  

13) Дихлотиазид /гидрохлортиазид, гипотиазид/ (Dichlothiazidum) табл. по 0,025 и 0,1.

14) Фуросемид (Furosemidum) табл. по 0,04, (Lasix) амп. 1 % р-ра по 2 мл.

15) Аллопуринол (Allopurinolum) табл. по 0,1.

16) Клофелин /клонидин/ (Clophelinum) табл. по 0,000075, 0,00015, амп. 0,01 % р-ра по 1 мл.

17) Ксантинола никотинат (Xantinoli nicotinas) табл. по 0,15, амп. 15 % р-ра по 2 и 10 мл. 

18) Лизиноприл (Lisinoprilum) табл. по 0,005, 0,01, 0,02 и 0,04.

19) Лозартан (Losartanum) табл. по 0,05.

20) Ловастатин (lovastatinum) табл. по 0,1, 0,2  и 0,4.

21) Кавинтон /винпоцетин/ (Cavinton) табл. по 0,005, амп. 0,5 % р-ра по 2 мл.

22) Троксевазин /венорутон/ (Troxevasin) капс. по 0,3, амп. 10 % р-ра по 3 мл.

23) Пентоксифиллин /трентал/ (Pentoxyphylline) табл. по 0,1, амп. 2 % р-ра по 5 мл. 

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы. 
1. В отделение поступила больная по поводу расстройства мозгового кровообращения после перенесенного инсульта. Назовите препарат выбора и объясните механизм действия, укажите возможность комбинации с гипотензивными.

2. Головные боли у больной обусловлены спазмами церебральных сосудов. Какое миотропное средство необходимо назначить? Какие препараты потенцируют действие препарата?
3. У больного выявлена гиперлипидемия. Какие лекарственные средства назначаются в данном случае? Укажите группу и взаимодействие с антиангинальными средствами.

4. К врачу больной с симптомами острой сердечной недостаточности. Какие лекарственные средства показаны? Укажите рациональные комбинации с диуретиками.

5. Больному назначен дигитоксин по поводу хронической сердечной недостаточности. После десятидневного лечения появилась слабость, тошнота, ухудшение цветоощущения («все в желто-коричневых тонах») и зрения («сетка перед глазами», «изменение формы и размера предметов»),   «замирание сердца». Объясните появление симптомов, укажите препараты первой помощи и профилактики.

6. Врач назначил больному хлорид кальция. После появления симптомов хронической сердечной недостаточности терапевт рекомендовал прием дигоксина. Объясните взаимодействие указанных лекарственных средств и возможность такой комбинации.

7. Для лечения аритмии был назначен препарат из группы местных анестетиков. Назовите лекарственное средство и укажите его концентрацию. 

8. Больная страдает ИБС. В анамнезе сахарный диабет. Назначьте антиангинальную терапию и обоснуйте выбор препарата.

9. Порекомендуйте антиангинальный препарат для профилактики приступов стенокардии при наличии сопутствующего заболевания – бронхиальной астмы.

10. После длительного приема тринитролонга для профилактики приступов стенокардии больной отметил значительное снижение эффекта последнего. Предложите замену препарату и объясните причину снижения эффекта. Дайте свои рекомендации.

11. В комплексной терапии хронической сердечной недостаточности больная получала этакриновую кислоту. Через некоторое время у пациентки появились боли в суставах, припухлость. Установлен диагноз - обострение подагрического артрита. Объясните причину обострения и порекомендуйте дальнейшее лечение.

12. В поликлинику обратилась больная по поводу гипертонической болезни. После обследования установлено наличие сопутствующей патологии – ИБС с приступами мерцательной аритмии.  Обоснуйте рациональный выбор препарата и возможные комбинации.

13. Врач скорой помощи диагностировал у больной гипертонический криз. Какие препараты можно использовать? Какие препараты можно комбинировать при неэффективности монотерапии? 
14.  Для лечения гипертонической болезни врач назначил препарат из группы бета адреноблокаторов. Назовите лекарственное средство и объясните возможность его комбинации с антиангинальными средствами.

Задание 2. Выписать рецепты и обосновать выбор препарата:

1) Для лечения диабетической ангиопатии;

2) При спастической мигрени;

3) Конкурентный ингибитор ГМГ-КоА-редуктазы;

4) Сердечный гликозид с высокой степенью кумуляции;

5) Сердечный гликозид при острой сердечной недостаточности;

6) Препарат калия при интоксикации сердечными гликозидами;

7) Негликозидный кардиотоник;
8) Антиаритмическое средство, вызывающее бронхоспазм;

9) Препарат, обладающий отрицательными ино- и хронотропным эффектами;

10) Антиаритмический препарат, при длительном применении которого могут возникать легочной фиброз, нарушения зрения, функции щитовидной железы и др.; 

11) Антиаритмический препарат, обладающий противоэпилептической активностью;

12) Для купирования приступа стенокардии;

13) Антиангинальное средство, вызывающее рефлекторную тахикардию;

14) Антиангинальное средство, к противопоказаниям которого относятся сахарный диабет, бронхиальная астма, заболевания щитовидной железы и др.;

15) Антиангинальное средство, вызывающее синдром «обкрадывания»;

16) Диуретик, улучшающий почечный кровоток;

17) Мочегонное для форсированного диуреза;

18) Калийсберегающий диуретик, не влияющий на альдостерон;

19) Диуретик при угрожающем отеке легких;

20) Диуретик в комплексной терапии гипертонической болезни;

21) Препарат, уменьшающий основное нежелательное действие салуретиков;

22) Препарат для лечения подагры;

23) Гипотензивное, улучшающее нервно-мышечную передачу;

24) Для купирования гипертонического криза;

25) Для лечения гипертонической болезни с сопутствующим заболеванием -ИБС;

26) Для лечения гипертонической болезни с сопутствующим заболеванием – пиелонефрит;

27) Гипотензивное средство, вызывающее ортостатический коллапс;

28) Гипертензивное средство при шоке.
Задание 3. 

1. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: дигитоксин, амрион, целанид, строфантин, коргликон, новокаинамид, верапамил добутамин, нитроглицерин, амиодарон, фуросемид, гипотиазид, клофелин, энап, ксантинола никотин.

· Показания к применению: острая сердечная недостаточность, хроническая сердечная надостаточность, приступ пароксизмальной тахикардии, кратковременная терапия сердечной недостаточности, мерцательная аритмия, эксрасистолия, ИБС с приступами мерцательной аритмии, ИБС с ГБ, приступ стенокардии, ГБ, застойные явления в большом и малом круге кровообращения, отек мозга, гипертонический криз, атеросклероз, эндартериит, мигрень.
· Нежелательные эффекты: сухость во рту, брадикардия, эксрасистолия, головная боль, бессонница,  нарушение зрения, тошнота, нарушение функции щитовидной железы, депрессия, запоры, рвота, гипотензия, тромбоцитопения, нарушение функции почек, гиперурикемия, гипергликемия, гипокалиемия, обратимое ухудшение слуха, тошнота, гиперкалиемия, сухой кашель, головная боль, головокружение.

· Противопоказания: шок, выраженная брадикардия, атриовентрикулярная блокада, стенокардия, острая артериальная гипотензия, тромбоцитопения, нарушение функции почек, фиброз легких, гипертиреоидизм, запоры, острая артериальная гипотензия, беременность, тяжелые формы сахарного диабета и подагры, гипокалиемия.  

2. Объясните, рационально ли назначать следующие комбинации лекарственных средств: дигитоксин-калия хлорид, дигитоксин-дихлотиазид, адонизид-нифедипин, коргликон-панангин, дигоксин-кальция глюконат, дигоксин-фуросемид, атенолол-верапамил, нитроглицерин-клофеллин, анаприллин-инсулин, дибазол-папаверин, клонидин-гипотиазид, клонидин-аминазин, анаприлин-нифедипин, резерпин-анаприлин, ловастатин-неодикумарин, клофибрат-бутадион, пармидин-липоевая кислота, пентоксифиллин-бутамид, ксантинола никотинат-строфантин.
3. Назовите препарат:

· стимулирует центральные α-адренорецепторы, оказывает тормозящее влияние на сосудодвигательный центр, вызывает ортостатическую гипотензию, сухость во рту, усиливает действие алкоголя;

· вводится только внутривенно, характеризуется быстрым и непродолжительным действием, почти не кумулирует, препарат ландыша;

· вводится перорально и в прямую кишку, характеризуется длительным действием, препарат наперстянки пурпурной;

· негликозидный кардиотоник, β1-адреномиметик;
· применяется при брадиаритмиях,  М-холиноблокатор; 
· блокирует натриевые каналы, относится к группе противоэпилептических средств;

· уменьшает потребность миокарда в кислороде и улучшает его кровоснабжение,  антагонист ионов кальция смешанного действия;
· улучшает доставку кислорода к миокарду,  рефлекторного действия; 
· уменьшает потребность миокарда в кислороде и улучшает его кровоснабжение, блокатор калиевых каналов;

· комбинированный калийсберегающий  диуретик; 
· артериальное сосудорасширяющее средство, обладает незначительной симпатолитической и адреноблокирующей активностью, вызывает тахикардию, анемию, лейкопению, (СКВ подобный) синдром, ревматоидный артрит, полиневрит;

· при парентеральном применении обладает гипотензивным, седативным и миорелаксантным действием, при пероральном – слабительным и желчегонным;

· уменьшает концентрацию ангиотензина II в крови, назначается один раз в сутки;

· урикозурическое средство, усиливающее выведение мочевой кислоты.
· диуретик, действующий на всем протяжении канальцев;

· негликозидный кардиотоник, α,β-адреномиметик.

· препарат барвинка, расширяет сосуды мозга, уменьшает аггрегацию тромбоцитов;  

· относится к витаминопрепаратам, снижает уровень триглицеридов крови, расширяет  сосуды лица и верхней половины туловища; 

· ингибитор синтеза холестерина,  может вызывать миалгию, изменение функции печени;

· антиагрегант, обладает также жаропонижающим, аналгетическим и противовоспалительным действием, раздражает слизистую ЖКТ; 

Тема 7.  КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ, ВЛИЯЮЩИХ НА ФУНКЦИИ ДЫХАТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ И ЖКТ.
Актуальность темы. Принцип медикаментозной коррекции нарушенных функций органов дыхания учитывает, с одной стороны, их сложную структурно-функциональную организацию, а с другой – преимущественную заинтересованность в развитии конкретной патологии. Функциональная система дыхания имеет внутренне и внешнее звено саморегуляции. Если внутренняя саморегуляция осуществляется изменением буферных свойств крови, количества гемоглобина, деятельности сердца и других исполнительных органов, то внешнее – функционированием легочного газообмена. Корректоры внешнего дыхания занимают ведущее место в терапии бронхо-легочной патологии. 

Средства, влияющие на функцию органов пищеварения – один из важных разделов фармакологии, включающий группы веществ, обеспечивающих нормализацию различных компонентов процесса пищеварения – аппетита, секреторной функции желудка, поджелудочной железы, печени, а также моторики желудочно-кишечного тракта.

Цель занятия. Усвоить фармакологию средств, влияющих на функции органов дыхания и органов пищеварения. Уметь подобрать препарат при определенной патологии и выписать на него рецепт.

Контрольные вопросы

I. ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ, ВЛИЯЮЩИХ НА ФУНКЦИИ ДЫХАТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ
1. Стимуляторы дыхания (аналептики) - бемегрид, кордиамин, кофеин, камфора. Отхаркивающие – трава термопсиса, Мукалтин, бромгексин, ацетилцистеин. Противокашлевые средства - тусупрекс, либексин, кодеин. Классификация. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость. Принципы фармакотерапии.
2. Препараты, применяемые при отеке легких – нитраты, салуретики, вазодилататоры, сердечные гликозиды, нейролептики, наркотические аналгетики, пеногасители, ганглиоблокаторы, глюкокортекоиды. Механизмы действия. Принципы фармакотерапии.
5. Средства, применяемые при бронхиальной астме и бронхоспастических состояниях: бронхолитики – адреномиметики, М-холиноблокаторы, миотропные спазмолитические средства, комбинированные – дитек, беродуал, бронхолитин, солутан; противоаллергические и десенсибилизирующие – глюкокортикостероиды, стабилизаторы тучных клеток, блокаторы Н1-гистаминорецепторов, антагонисты лейкотриеновых рецепторов. Механизмы действия. Показания и противопоказания к применению. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость.
II. ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ, ВЛИЯЮЩИХ НА ФУНКЦИИ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА
Средства, стимулирующие аппетит – горечи, вкусовые и экстрактивные вещества,  понижающие аппетит (анорексигенные) – фепранон, бромкриптин. Показания к применению. Принципы фармакотерапии.
 Фармакологическая регуляция секреции слюнных желез: стимуляторы – М-холиномиметики, антихолинэстеразные и ингибиторы - М-холиноблокаторы. Принципы фармакотерапии.
 Средства, стимулирующие секреторную функцию желудка: сок желудочный натуральный, ацидин-пепсин, пепсидил, абомин, панзинорм форте, пентагастрин, гистамин. Показания к применению. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость.

6. Средства, угнетающие секреторную функцию желудка: вещества, регулирующие интенсивность возбуждения ЦНС и вегетативных центров (транквилизаторы, психоседативные, антидепрессанты); ингибиторы Н+,К+-АТФ-зы; блокаторы Н2-гистаминорецепторов, М1-холиноблокаторы, средства, ослабляющие раздражение афферентных окончаний блуждающего нерва (антациды, адсорбенты, обволакивающие, вяжущие, местные анестетики). Механизмы действия. Показания к применению. Нежелательные эффекты. Принципы фармакотерапии.
7. Гастропротекторы. Фармакологическая характеристика препаратов, оказывающих механическую защиту слизистой оболочки и препаратов, повышающих стойкость слизистой к повреждающим факторам (мизопростол).  
        8. Средства, улучшающие регенерацию слизистой желудка и двенадцатиперстной кишки: стероидные анаболические (неробол, ретаболил), нестероидные анаболические (метилурацил, рибоксин, оротат калия), витамин U (метилметионин), ДОКСА, гастрофарм, натрия оксиферрискарбон, даларгин. Механизмы действия. Показания к применению. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость. Принципы фармакотерапии.
9. Рвотные средства – апоморфин. Принципы фармакотерапии.
10. Противорвотные средства центрального действия - нейролептики (аминазин, этаперазин), антисеротонинергические (гранисетрон, ондасетрон, трописетрон); дофаминоблокаторы (домперидон /мотилиум/, метоклопрамид /церукал/), М-холиноблокаторы (атропин, скополамин, аэрон), антигистаминные (дипразин, димедрол) и периферического действия – ослабляющие возбудимость афферентных терминалей вагуса (анестезин, настойка мяты, ментол, обволакивающие, вяжущие). Показания к применению. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость. Принципы фармакотерапии.
Понятие об антирегургитантах – цизаприд.

11. Средства, усиливающие моторику желудочно-кишечного тракта: М-холиномиметики, антихолинэстеразные средства, серотонино- и дофаминоблокаторы (метоклопрамид, дромперидон, цизаприд), натрия хлорид и др. Показания к применению. Принципы фармакотерапии.
12. Слабительные средства-  лактулоза, форлакс, сенаде, регулакс, бисакодил. Понятие о ветрогонных средствах (симетикон, настои фенхеля, укропа, тмина, мяты, ромашки и др.). Принципы фармакотерапии.
13. Средства, уменьшающие моторику желудочно-кишечного тракта: М-холиноблокаторы, миотропные спазмолитики. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость. Показания к применению. Принципы фармакотерапии.
14. Антидиарейные средства:

· при диарее, вызванной инфекционным процессом: противомикробные (фталазол, фуразолидон, эритромицин и др.), препараты местного противомикробного действия (интетрикс, энтеро-седив и др.), препараты, регулирующие кишечный биоценоз (бифидумбактерин, бактисубтил, линекс, хилак и др.);

· симптоматические средства: обволакивающие, вяжущие, адсорбирующие (аттапульгит), спазмолитики, холиноблокаторы, а также лоперамид /имодиум/, смекта (диоктаэдрический смектит).

Механизмы действия. Показания к применению. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость. Принципы фармакотерапии.
15. Гепатотропные средства. Желчегонные – аллохол, холагол, оксафенамид;  гепатопротекторы - легалон, силибор, сирепар, эссенциале, гепастерил, лецитин, метионин, гептрал, гепабене и др.; холелитолитические - хенофальк (хенодиол), урсофальк.  Механизмы действия. Показания к применению. Принципы фармакотерапии.
16. Средства, регулирующие функцию поджелудочной железы. Стимуляторы – горечи, кислоты. Средства заместительной терапии – панкреатин, мезим-форте, фестал, панзитрат, панзинорм, бетаин. Препараты, ингибирующие функцию поджелудочной железы – ингибиторы протеолиза (контрикал, гордокс), фитопрепараты. Механизмы действия. Показания к применению. Принципы фармакотерапии.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Сальбутамол (Salbutamolum) аэрозольный баллон 10 мл.

2) Фепранон (Phepranonum) табл. 0,025.

3) Ранитидин (Ranitidine) табл. 0,15.

4) Омепразол (Omeprazole) капс. 0,02.

5) Метоклопрамид /церукал/ (Metoclopramide) табл. 0,01, амп. по 2 мл.

6) Эссенциале (Essentiale) амп. по 10 мл, капс. патентованные.

7) Гептрал (Heptral) табл. и фл. по 0,4.

8) Мезим-форте (Mezym forte) табл. патентованные.

9) Линекс (Linex) капс. патентованные. 
10) Ацетилцистеин (Acetylcysteinum) порошок по 0,1, 0,2; амп. 20 % р-ра по 5 и 10 мл для ингаляций.

11) Этимизол (Aethimizolum) табл. по 0,1; амп. 1 % или 1,5 % р-ра по 3 и 5 мл.

12) Ипратропиум бромид /атровент/ (Iрrаtropium bromidе) аэрозольный баллон 15 мл.

13) Беклометазон (Beclomethasone) аэрозольный баллон.

14) Триамцинолон (Triamcinolonum) табл. по 0,004.

15) Лоперамид /имодиум/ (Loperamide) капс. 0,002; фл. 0,002 % р-ра по
100 мл.
16) Де-нол (De-nol) табл. 0,12.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы.
1. Больная страдает булимией. Какой препарат необходимо назначить? С какими лекарственными средствами нельзя комбинировать препараты данной группы?
2. У больного язвенная болезнь желудка. Какие препараты угнетает секреторную функцию желудка? С какой группой препаратов они проявляют антагонизм?
3. Больной в течение трех лет страдает запорами. Какое лекарственное средство назначается при хронических запорах? Как влияют слабительные на фармакокинетику сердечных гликозидов?
4. После лечения антибиотиками широкого спектра действия у больного развился дисбактериоз. Назовите препарат выбора меры профилактики.

5. Больной страдает хроническим гепатитом. Какое гепатотропное средство ему показано? 
6. Отравление снотворными средствами легкой степени вызвало у больного угнетение дыхательного центра. Какое средство показано в данном случае? Назовите принципы фармакотерапии снотворными средствами.
7. Больная страдает хроническим бронхитом. Назовите отхаркивающее средство из группы бронхосекреторных рефлекторного действия. Объясните возможность комбинирования указанной группы с противокашлевыми средствами.
8. Ребенка беспокоит сухой кашель. Какой препарат из группы ненаркотических средств показан?

9. Больной обратился с жалобами на приступы удушья. Какое лекарственное средство используют для купирования приступов бронхиальной астмы? Какие лекарственные формы являются рациональными?
10. В комплексном лечении бронхиальной астмы врач назначил гормонопрепарат. Укажите лекарственное средство и схему применения.С какими препаратами нельзя комбинировать глюкокортекоидами?
11. Больному с бронхиальной астмой назначен препарат из группы антагонистов лейкотриеновых рецепторов. Назовите лекарственное средство.

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) при алиментарном ожирении;

2) при панкреатите;

3) при токсическом гепатите;

4) при нейрогенной анорексии;

5) для профилактики воздушной болезни;

6) при анорексии;

7) препарат патогенетической терапии язвенной болезни;

8) препарат симптоматической терапии гиперацидного гастрита;

9) при дисбактериозе;

10) при острой диарее;
11)  при сухом кашле;
12)  ненаркотический противокашлевой препарат;
13)  для симптоматической терапии бронхиальной астмы;
14)  муколитическое средство;
15)  для купирования бронхоспазма;
16)  при отеке легких;
17)  комбинированный бронхолитик при бронхоспазме.

Задание 3.
1. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: фепранон, гастроцепин, омепразол, холагол, фамотидин, маалокс, прозерин, метацин, алохол, легалон, фестал, контрикал, сальбутамол, тусупрекс, либексин, ацетилцистеин, кодеина фосфат, преднизолон, кромолин-натрия, этимизол, эуофиллин, тавегил, строфантин, лазикс, изадрин.

· Показания к применению: язвенная болезнь желудка, хронический гепатит, ожирение, кишечная колика, гиперацидный гастрит, холангит, атония желудка, цирроз, острый панкреатит, спастический колит, запор, острый вирусный гепатит, экскреторная недостаточность поджелудочной железы, бронхиальная астма, сухой кашель, бронхит, угнетение дыхательного центра, отек легких,  бронхоспазм.  

· Нежелательные эффекты: тахикардии, бессонница, повышение АД, тошнота, сонливость, вялость, сухость кожи и слизистых, повышение внутриглазного давления, запоры, диспептические явления, головная боль, гиперсаливация, диарея, поражения печени, тромбофлебит, тахикардия. 
· Противопоказания: ГБ, нарушение мозгового кровообращения, глаукома, тиреотоксикоз, судороги, бронхиальная астма, беременность, лактация, холецистит, эпилепсия, стенокардия,  обтурационная желтуха, ГБ, нарушение мозгового кровообращения, глаукома, тиреотоксикоз, лактация, нарушение функции печени и почек, эпилепсия, атеросклероз, стенокардия, психомоторное возбуждение. 

2. Назовите препарат:

· проносное средство, повышает моторную функцию всех отделов кишечника; 
· слабительное, повышает моторную функцию преимущественно тонкого кишечника;
· спазмолитик миотропного действия, применяется при кишечных коликах;
· синтетическое антидиарейное средство, снижает тонус гладкой мускулатуры кишечника за счет связывания с опиатными рецепторами их стенки;
· желчегонное средство растительного происхождения;
· комбинированное средство, содержит желчь, экстракты растений и активированный уголь;
· антацидное средство, содержащее алюминий и магний;
· угнетает функцию «протонной помпы», уменьшает секрецию хлористоводородной кислоты и пепсина;
· стимулирует секрецию слюнных желез;
· ненаркотические противокашлевое средство, тормозящие преимущественно центральное звено кашлевого рефлекса; 
· наркотическое противокашлевое средство;

· спазмолитик миотропного действия, применяется при бронхоспазме;

· мочегонное средство при отеке легких; 
· отхаркивающее средство растительного происхождения;
· отхаркивающее средство из группы муколитиков;

· противоаллергическое из группы стабилизаторов тучных клеток;
· бронхолитик из группы β-адреномиметиков
Тема 8.  ЛЕКАРСТВЕННЫЕ СРЕДСТВА ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО, АНАЛГЕЗИРУЮЩЕГО, ХОНДРОПРОТЕКТОРНОГО ДЕЙСТВИЯ 
Актуальность темы. Сегодня достаточно часто встречаются поражения суставов различной природы. Значительной медицинской проблемой являются такие заболевания как артрит, остеоартроз, остеохондроз и другие. Медицинская статистика отмечает увеличение распространенности заболевания суставов, прогрессирование клинических и рентгенологических проявлений с постепенным снижением качества жизни вплоть до инвалидности. Этому способствует старение населения, развитие транспортных средств, что приводит к уменьшению физической нагрузки, увеличение массы тела и другие факторы.

Целью фармакотерапии является уменьшение боли, воспаления, сохранение и улучшение функции суставов, борьбе с прогрессированием заболевания и функциональными нарушениями. Используются стероидные и нестероидные противовоспалительные средства, хондропротекторы. 

Ненаркотические аналгетики – синтетические вещества нестероидной структуры, характеризующиеся обезболивающим, противовоспалительным и жаропонижающим действиями. Они широко применяются амбулаторно и как средства "домашней аптечки". Однако это далеко небезопасные препараты, особенно при нерациональном использовании, они обладают серьезными нежелательными действиями (ульцерогенное, нефро- и гепатотоксическое, агранулоцитоз и пр.). Препараты гормонов коры надпочечников и их синтетические заменители широко применяются в качестве противовоспалительных, противоаллергических, противошоковых, иммунодепрессивных и антитоксических препаратов. Наряду с выраженным терапевтическим действием они оказывают нежелательные эффекты, поэтому необходим взвешенный подход к их назначению и соблюдение принципов глюкокортикоидной терапии.
Особое внимание уделяется хондропротекторам. Они относятся к средствам медленного действия, но эффект сохраняется длительно после их отмены. Они способны остановить структурные изменения в суставах и прогрессирование заболевания.

Цель занятия. Знать фармакологическую характеристику и правила назначения глюкокортекоидов, НПВС, хондропротекторов.  Уметь выписать и обосновать выбор этих препаратов. Знать принципы фармакотерапии.
Контрольные вопросы
I. Принципы терапии воспалительных заболеваний суставов.
1. Коррекция интраартикулярних нарушений.

· Нормализация биосинтетических процессов в хондроцитах.

· Угнетения катаболических процессов в хрящевой ткани.

· Нормализация секреции синовиальной жидкости.

· Протекторное действие при повреждении хряща. 

· Угнетения воспалительного процесса.

2. Купирование болевого синдрома

· Угнетения воспалительного процесса

·   Нормализация тонуса околосуставных мышц.

3. Улучшение внутрикостного и регионального кровотока.
4.  Стимуляция метаболических процессов в организме.
II. Стратегия медикаментозной терапии остеоартроза.
1. Кортикостероиди. Гидрокортизон, кортизон, преднизолон, триамсинолон и др. Фармакодинамика, механизм действия. Принципы фармакотерапии.
2. НПВС. Производные антраниловой кислоты (вольтарен, ортофен и др.), салициловой кислоты,  пиразолона (бутадион и др.), проионовой кислоты (бруфен и др.). Характеристика. Применение. Принципы фармакотерапии.
3. Имунносупрессоры (хингамин, плаквенил, препараты золота - кризанол, D-пеницилламин). Фармакодинамика, механизм действия. Принципы фармакотерапии.
4. Хондромодулирующее (хондропротекторное и хондростимулирующее) действия на суставной хрящ – румалон, артепорон, мукартрин, хондроитинсульфат, гиалуроновая кислота, алфлутоп, глюкозамин. Физиологическое значение. Характеристика. Применение. Принципы фармакотерапии.
5. Стимуляторы метаболических процессов. Экстракт алое, ФИБС, стекловидное тело. АТФ. Характеристика. Применение. Принципы фармакотерапии.
6.  Препараты, улучшающие внутрикостный и региональный кровоток. Никотиновая кислота, но-шпа и др. Характеристика. Применение.
7.   Препараты, которые угнетают активность лизосомальных ферментов. Гордокс, контикал, трисалол. Характеристика. Применение.
8.  Средства системной ензимонотерапии. Характеристика. Применение.
9. Препараты, которые проявляют нормализующее действие на тонус мышц. Элениум, миолостан и др. Характеристика. Применение.
10.   Антиоксиданты, витамини и минерали. Характеристика. Применение.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Ибупрофен /бруфен/ (Ibuprofenum) табл. по 0,2.

2) Индометацин (Indometacinum) табл., капс. по 0,025, 0,05, супп. рект. по 0,05, 0,1; мазь    10 % в тубах по 40,0.

3) Вольтарен /ортофен, диклофенак-натрий/ (Voltaren) табл. по 0,025, 0,05, 0,1; супп. рект. по 0,025, 0,05, 0,1; амп. 2,5 % р-ра по 3 мл; гель 1% в тубах по 20 и 50,0.

4) Кетопрофен /кетонал, фастум/ (Ketoprofenum) капс. по 0,05, супп. по 0,1; Fastum – гель в тубах по 50,0.

5) Мелоксикам /мовалис/ (Meloxicamum) табл. по 0,0075 и 0,015; свечи ректальные по 0,015.

6) Целекоксиб (Сelekoksib) капс. по 0,1 и 0,2.

7) Димексид (Dimexidum) фл. 100 мл.

8) Преднизолон (Prednisolonum) табл. по 0,001, 0,005.

9) Преднизолона гемисукцинат  (Prednisoloni hemisuccinas) амп. по 0,025 г лиофизированного порошка, амп. 3 % р-ра по 1 мл. 

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы.
1. Больной получал лекарственное средство по поводу ревматоидного артрита. Через 3 недели состояние улучшилось, но появились боли в эпигастрии, черный стул, отеки, повысилось АД. Назовите препарат и схему применения.
2. В больного после аппендектомии медленно заживала послеоперационная рана, появилась гипергликемия, лейкопения. Из анамнеза известно, что он длительный период получает лечение по поводу артрита. Назовите препарат и причину указанных нежелательных эффектов, меры профилактики.

3. Для лечения ревматизма больному был назначен индометацин. Какие нежелательные эффекты можно ожидать? Что рекомендовать больному для их снижения?

4. В послеоперационный период больная получала лекарственное средство, обладающее выраженной аналгетической активностью. Через некоторое время появились диспепсические явления, сонливость, беспокойство, отеки. Какой препарат имееет указанные нежелательные эффекты? 

5. Больной, страдающей мигренью, было назначено комбинированное средство из группы ненаркотических анальгетиков. Укажите этот препарат Аспирин, индометацин, пироксикам, баралгин, диклофенак натрия.

6. В комплексном лечении ревматоидного артрита больному был назначен препарат для местного применения в виде аппликаций. Назовите препарат, если известно, что он обладает анальгетическим, противовоспалительным, антисептическим и  фибринолитическим эффектами, хорошо проникает через кожу и усиливает проникновение некоторых веществ.

7. По поводу осрого артрита врач назначил высокоактивный ингибитор ЦОГ-2. Назовите препарат. 
8.  Для лечения остеохондроза больному назначен препарат из группы стимуляторов метаболических процессов хрящевой ткани. Выпишите лекарственное средство, обьясните целесообразность назначения и укажите нежелательные эффекты.
9.  В комплексном лечении артроза больному назначено хондропротекторное средство, содержащее экстракт из хрящей молодых животных. Назовите лекарственное средство.
Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) ГК при ревматоидном артрите;

2) НПВС в острой фазе ревматизма;
3) при миалгии; 
4) при головной боли простудного характера;
5) патентований препарат ненаркотичних аналгетиков;

6) аналгетическое средство для местного применения;

7) НПВС, обладающее наименьшим ульцерогенным действием;
8)  ненаркотический аналгетик, противопоказанный при лейкопении;
9) хондропротекторное средство;
10) стимуляторы метаболических процессов.
 Задание 3. 
1. Совместите препараты  и их показания к применению:

· Препараты: преднизолон,   метамизол, кеторолак, баралгин, парацетамол, индометацин, нимесулид, аспирин.

· Показания к применению: ревматизм, анафилактический шок, коллагенозы, миелобластный лейкоз, головная и зубная боль, лихорадка, невралгия, послеоперационный период, ревматизм, спазмы сосудов мозга, артриты, профилактика тромбозов.

· Нежелательные эффекты: головная боль, головокружение, аллергические реакции, нарушение функции печени, гипергликемия, отеки, остеопороз, задержка регенеративных процессов, угнетение кроветворения, образование метгемоглобина, аллергические реакции, снижение свертываемости крови, лейкопения. 

· Противопоказания: беременность,  гиперкальциемия, острые заболевания печени, почек, лейкопения, туберкулез, ГБ, эпилепсия, сахарный диабет, гранулоцитопения, дефицит фермента глюкозо-6-дегидрогеназы, людям, работа которых требует повышенного внимания и психомоторных реакций, атония кишечника, заболевания крови, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки.   

2. Дайте рекомендации по возможности сочетанного применения следующих лекарственных средств: букарбан-преднизон, преднизолон-резерпин, преднизон-димедрол, триамцинолон-аспирин, преднизон-дикумарин.
3. Назовите препарат:
· применяется  для лечения артритов, коллагенозов, ревматизма, бронхиальной астмы, лимфобластного и миелобластного лейкоза;

· относится к противовоспалительным средствам, представляет собой производное индолуксусной кислоты, назначается при артритах, спондилитах, подагре, вызывает диспепсические явления, оказывает ульцерогенное действие;
· относится к противовоспалительным средствам, представляет собой глюкокортекоид, назначается при артритах, спондилитах, подагре, лекарственная форма – суспензия,может вызывать симптомокомплекс Иценко-Кушинга, гирсутизм, нарушение менструального цикла.
· неселективный ингибитор ЦОГ, обладает противовоспалительным, жаропонижающим и аналгетическим и антикоагулянтным эффектами; 

· селективный ингибитор ЦОГ-2, обладает противовоспалительным, жаропонижающим, аналгетическим и хондропротекторным эффектами;

· ингибирует фермент простагландинсинтетазу (циклооксигеназу) ЦНС, обладает жаропонижающим, аналгетическим и слабым противовоспалительным эффектами;
· обладает анальгезирующим и жаропонижающим действием, имеет небольшую терапевтическую широту,  противопоказан при заболеваниях печени, почек, крови, детям до трех месяцев, при дефиците фермента глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы;

· обладает противовоспалительным, анальгезирующим, жаропонижающим  и антикоагулянтным действием, селективный ингибитор ЦОГ-1;

· высокоактивный ингибитор ЦОГ-2, применяется при ревматоидном артрите;
· стерильный экстракт хрящей и костного мозга телят;

· препарт, представляющий собой вещество, входящее в состав нормального хряща;
· обладает противовоспалительным, анальгезирующим, жаропонижающим  и урикозурическим действием, является комбинированным препаратом.

Тема 9.  КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА, РАЦИОНАЛЬНОЕ ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ, ВЛИЯЮЩИХ НА СИСТЕМУ КРОВИ, ЭНДОКРИННУЮ И РЕПРОДУКТИВНУЮ СИСТЕМЫ 
Актуальность темы. Гормоны – инкреты эндокринных желез. Влияя на обмен веществ, регулируют процессы роста, развития и размножения, моделируют защитные реакции организма. Гормональные препараты широко применяются не только в клинической эндокринологии (заместительная гормонотерапия), но и в других областях медицины (стимулирующая и неспецифическая или фармакодинамическая). Препараты гормонов коры надпочечников и их синтетические заменители широко применяются в качестве противовоспалительных, противоаллергических, противошоковых, иммунодепрессивных и антитоксических препаратов. Наряду с выраженным терапевтическим действием они оказывают нежелательные эффекты, поэтому необходим взвешенный подход к их назначению и соблюдение принципов глюкокортикоидной терапии.  
Препараты женских половых гормонов и их синтетические аналоги  используются для лечения  опухолей мужкой и женской половой сферы, маточных кровотечений, бесплодия, в качестве противозачаточных средств. Препараты мужских половых гормонов и их синтетические аналоги имеют выраженное анаболическое действие и применяются в комплексном лечении хронических инфекций, ожогов, язвенной болезни желудка, инфаркта миокарда и других заболеваний. В спорте их используют для увеличения мышечной массы, что приводит к появлению нежелательных эффектов.

Современная фармакотерапия нарушений эритропоэза позволяет эффективно влиять на такие заболевания, как гипохромная (нормобластическая), гиперхромная (мегалобластическая), гемолитическая и гипопластическая анемии. Вещества, влияющие на лейкопоэз и свертывание крови, занимают важное место в современной фармакологии. В последние годы достигнуты определенные успехи и в лечении опухолевых заболеваний крови. Знание средств, влияющих на свертывание крови и фибринолиз, необходимо в связи с их широким применением при острой сердечно-сосудистой патологии (тромбозах, инфаркте миокарда и др.).

Цель занятия. Усвоить основные виды гормонотерапии. Знать фармакологию гормонопрепаратов, их синтетических заменителей и антигормональных средств.  Усвоить фармакокинетику и фармакодинамику веществ, влияющих на эритропоэз, лейкопоэз, свертывание крови и фибринолиз, плазмозамещающих жидкостей и средств, используемых для коррекции кислотно-щелочного и ионного равновесия в организме. Уметь выписать и обосновать выбор данных препаратов. Усвоить классификацию, механизмы действия, показания и противопоказания для назначения данных средств. 
Контрольные вопросы
I. ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ, ВЛИЯЮЩИХ НА СИСТЕМУ КРОВИ
Основные формы патологии состава и объема крови. Классификация средств, влияющих на систему крови.
1. Классификация средств, влияющих на эритропоэз. Стимуляторы эритропоэза. 

2. Средства, применяемые при гипохромных и гиперхромных анемиях. Фармакокинетика, фармакодинамика препаратов железа. Сравнительная характеристика. Показания к применению. Режим дозирования. Нежелательные эффекты. Отравление препаратами железа и меры помощи (дефероксамин). Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.
3.  Эритропоэтины ((, (, (). Биологическая роль. Применение. Нежелательные эффекты.
4.  Фитотерапевтические средства и препараты животного происхождения, применяемые при анемиях. 
5.  Классификация кровезамещающих жидкостей по составу и по функциональным свойствам и назначению. Характеристика препаратов. Показания и противопоказания к назначению. Нежелательные эффекты. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.
6. Стимуляторы лейкопоэза. Механизм действия. Сравнительная эффективность. Показания и противопоказания к применению.
7.   Средства, угнетающие лейкопоэз (противоопухолевые). Общая характеристика. Классификация. Механизмы действия. Показания к применению. Осложнения химиотерапии, профилактика и лечение. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость препаратов. 
8.  Средства, влияющие на свертывание крови. Современные представления о свертывающей и противосвертывающей системах крови. Средства, понижающие свертывание крови и повышающие фибринолиз (фибринолитики). Средства, повышающие свертывание крови и угнетающие фибриноли. Характеристика препаратов, механизмы действия, нежелательные эффекты. Показания и противопоказания к применению. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость препаратов. 
II. ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ, ВЛИЯЮЩИХ НА ЭНДОКРИННУЮ И РЕПРОДУКТИВНУЮ СИСТЕМЫ 
1. Принципы нейро-гуморальной регуляции. Общие механизмы биологических эффектов гормональных веществ. Создание синтетических аналогов гормонов, их преимущества и недостатки. Понятие о гормональных и антигормональных препаратах.

2. Виды гормонотерапии - заместительная, стимулирующая, тормозящая, фармакодинамическая (неспецифическая). Примеры.

3.  Классификация гормонопрепаратов. 

4. Препараты гормонов поджелудочной железы. Классификация инсулинов. Фармакологические эффекты. Показания, принципы назначения. Осложнения инсулинотерапии. Профилактика, лечение гипо- и гипергликемических ком.

5.   Синтетические противодиабетические средства. Классификация. Различия в механизмах действия. Показания и противопоказания к применению. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

6. Гормоны коры надпочечников. Биологическая роль. Препараты минералокортикоидов, глюкокортикоидов. Фармакодинамика. Показания к применению. Сравнительная характеристика. 

7. Принципы фармакотерапии глюкокортикоидами, профилактика ее осложнений. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.  

8.  Препараты женских половых гормонов и их синтетические аналоги. Классификация. Механизмы действия. Нежелательные эффекты. Показания и противопоказания к применению. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

9.  Понятие о гормональной контрацепции. Классификация контрацептивов  Общая характеристика. Нежелательные эффекты.

10.  Ингибиторы и антагонисты эстрогена и прогестерона. Применение.

11.   Препараты мужских половых гормонов (андрогены) и их синтетические аналоги. Механизм действия, нежелательные эффекты. Применение. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.
12.  Анаболические стероидные и нестероидные средства  Фармакодинамика. Показания к назначению. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность. Нежелательные эффекты анаболических стероидных средств, злоупотребление ими в спорте. Противопоказания к применению. 

13.  Ингибиторы секреции андрогенов и антиандрогенные. Применение. 

Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1. Актрапид (Aktrapid) фл. по 10 мл (1 мл – 40 и 100 ЕД).

2. Изофан инсулин НМ (Isophan Insulinum NM) фл. по 10 мл (1 мл – 40 ЕД).

3. Метформин (Metforminumm) табл. по 0,25.

4. Преднизолон (Prednisolonum) табл. по 0,001, 0,005.

5. Беклометазона дипропионат /бекотид, бекломет/ (Beclometasonum dipropionas) аэрозольный баллон.

6. Синафлан (Synaflanum) 0,025 % мазь в тубах по 10 и 15 г.

7. Синэстрол /эстронал/ (Synoestrolum) табл. по 0,001, амп. 0,1 % и 2 % масляного р-ра по 1 мл.

8. Прогестерон /лютеин/ (Progesteronum) амп. 1 и 2,5 % масляного р-ра по 1 мл.

9. Ригевидон (Rigevidon) табл. патентованные.

10. Тестостерона пропионат /андрофорт/ (Testosteroni propionas) амп. 1-5 % масляного р-ра по 1 мл.

11. Феноболин (Phenobolinum) амп. 1 % и 2,5 % масляного р-ра по 1 мл.

12. Ферроплекс (Ferroplex) драже патентованные.

13. Цианокобаламин (Cyanocobalaminum) амп. 0,003,  0,01, 0,02, 0,05 % р-ры по 1 мл.

14. Фолиевая кислота (Acidum folicum) табл. по 0,001.

15. Фраксипарин (Fraxiparine) шприц-тюбик по 0,3 и 0,5 мл.

16. Фибринолизин (Fibrinolysinum) фл. по 10000, 20000, 30000 и 40000 ЕД.

17. Неодикумарин (Neodicumarinum) табл. по 0,05 и 0,1.

18. Альтеплаза (Alteplase) фл. по 0,05.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы.

1. У больного высокий уровень глюкозы в крови.  Какие лекарственные средства необходимо использовать в первую очередь? Укажите схему применения.
2. Больной получал лекарственное средство по поводу ревматоидного артрита. Через 3 недели состояние улучшилось, но появились боли в эпигастрии, черный стул, отеки, повысилось АД. Назовите препарат и укажите принципы применения.

3. Больная лечилась по поводу бесплодия.  Укажите препарат, длительный прием которого может вызвать атрофию эндометрия, отеки, повышение АД, угнетение выделения желчи, тромбообразование. 

4. Больная 48 лет попросила совета, можно ли ей пользоваться контрацептивом (ригевидон). При этом она рассказала, что лечится по поводу сахарного диабета,  курит. Какой совет Вы дадите?

5. В больного после аппендектомии медленно заживала послеоперационная рана, появилась гипергликемия, лейкопения. Из анамнеза известно, что он длительный период получает лечение по поводу бронхиальной астмы. Назовите препарат и причину указанных нежелательных эффектов.
6. Больному, страдающему железодефицитной анемией назначен железа сульфат. В анамнезе у больного гипоацидный гастрит. После проведенного курса лечения состояние больного улучшилось незначительно. Обьясните, почему лечение было малоэффективным и как правильно назначать препараты железа.  

7. Для лечения лейкопении легкой степени больной назначили препарат – производное пиримидина, который обладает анаболической активностью, ускоряет процессы регенерации.  Назовите лекарственное средство.

8. Для профилактики тромбообразования врач назначил антикоагулянт. Назовите препарат выбора.

9. После передозировки гепарина врач назначил его антагонист. Назовите препарат.

10. Врач диагностировал у больного тромбоз бедренной артерии. Какое лекарственное средство необходимо назначить?

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) Для лечения сахарного диабета, сопровождающегося ожирением;

2) Для купирования диабетической комы;

3) При передозировке инсулина.

4) Из группы синтетических гипогликемических средств, к нежелательным эффектам которых относятся аллергические реакции, нарушения кроветворения, функции печени, вторичная резистентность и др.

5) При аллергическом бронхоспазме;

6) Для лечения злокачественной опухоли предстательной железы;

7) Для лечения злокачественной опухоли молочной железы;

8) Для местного лечения аллергического дерматита;

9) Пероральный контрацептив;

10) При шоке;

11) Анаболический стероид;

12) Глюкокортикоид, который плохо всасывается через кожу;

13) При климактерическом синдроме.
14) Для лечения постгеморрагической анемии;
15)  Для лечения анемии, резистентной к препаратам железа;
16)  Для лечения злокачественной мегалобластической анемии (болезни Аддисона-Бирмера);
17)  При лучевой болезни;
18)  При желудочном кровотечении;
19)  При инфаркте миокарда; 
20)  Для лечения тромбофлебита;

21)  Для профилактики инфаркта миокарда из группы НПВС.
Задание 3.

1. Совместите препараты  и их показания к применению:

· Препараты: окситоцин, инсулин,  глибенкламид. преднизолон, ретаболил, прогестерон, метандростенолон,  триамцинолон, климонорм, эстриол.

· Показания к применению: слабость родовой деятельности, спазмофилия, остеопороз, инсулиннезависимый диабет, гипергликемическая кома,   ревматизм, как противозачаточное средство, анафилактический шок, коллагенозы, болезнь Аддисона, миелобластный лейкоз, климакс, рак простаты, бесплодие, дисфункциональные маточные кровотечения, эндометриоз, аменорея, угроза прерывания беременности, импотенция, дистрофия, травмы, ожоги, остеопороз.

· Нежелательные эффекты: головная боль, головокружение, аллергические реакции, нарушение функции печени, приступы стенокардии, гипогликемическая кома, головная боль, головокружение, аллергические реакции, нарушение сперматогенеза, маскулинизация, гипергликемия, отеки, остеопороз, задержка регенеративных процессов, отеки. 

· Противопоказания: беременность,  гипокальциемия, острые заболевания печени и почек, гемолитическая желтуха, лецкопения, кетоацидоз, гиперкальциемия, опухоли простаты, лейкопения, рак молочной железы, туберкулез, ГБ, эпилепсия, сахарный диабет.   

3. Дайте рекомендации по возможности сочетанного применения следующих лекарственных средств: букарбан-сульфолен, хлорпропамид-бутадион, глибенкламид-тетрациклин, букарбан-аспирин, хлорпропамид-этионамид, букарбан-преднизон, преднизолон-резерпин, преднизон-димедрол, триамцинолон-аспирин, преднизон-дикумарин,  ферроплекс-феррум Лек, цианокобаламин- фолиевая кислота, фраксипарин-фибриноген, викасол-синкумар, феррум Лек-дефероксамин, гепарин – протамина сульфат, кислота аминокапроновая-фибринолизин.
4. Назовите препарат:
· стимулирует развитие скелета, органов и тканей, оказывает анаболическое действие, увеличивает массу тела, усиливает регенерацию тканей;

· усиливает усвоение тканями глюкозы, усиливает гликолиз и уменьшает гликогенолиз, повышает запасы гликогена в мышечной ткани, увеличивает образование жиров и белков;

· стимулирует выделение инсулина β-клетками островков Лангерганса;

· уменьшает всасывание глюкозы в кшечнике, угнетает неоглюкогенез и гликогенолиз, повышает утилизацию глюкозы периферическими тканями;

· трехфазный пероральный контрацептив;

· применяется  для лечения коллагенозов, ревматизма, бронхиальной астмы, лимфобластного и миелобластного лейкоза;

· вызывает пролиферацию миометрия, стимулирует развитие миометрия, половых органов и вторичных половых признаков, способствует развитию молочных желез, усиливает сократимость и тонус матки;

· уменьшает возбудимость и сократимость матки, вызывает переход слизистой оболочки матки из фазы пролиферации в секреторную фазу, способствует сохранению беременности;

·  стимулирует развитие вторичных половых признаков, регулируют сперматогенез, определяет потенцию у мужчин, оказывает анаболическое действие;
· применяется при гиперхромной анемии, вводится перорально;

· комбинированный препарат железа и меди для перорального применения;

· применяется при тромбозах, вводится парентерально;

· применяется при лейкопении, вяло заживающих ранах, местно при ранах, ожогах, язвах;

· фибринолитик непрямого действия;

· дозируется в единицах действия, обладает антикоагулянтными и антиагрегантными свойствами, снижает содержание холестерина и триглицеридов крови;

· антикоагулянт непрямого действия;
· антиагрегант – необратимый ингибитор ЦОГ;
· ингибитор фибринолиза;
· антикоагулянт прямого действия;
· коагулянт растительного происхождения;
· фибринолитик прямого действия;
· прокоагулянт для местного применения;
Тема 10. СОВРЕМЕННЫЕ ИММУНОТРОПНЫЕ И ПРОТИВОАЛЛЕРГИЧЕСКИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫЕ СРЕДСТВА 
Актуальность темы. Профилактика и лечение аллергических заболеваний - одна из актуальных проблем современной медицины. Пристальное внимание к этой проблеме объясняется, прежде всего, высоким удельным весом аллергических заболеваний в общей структуре заболеваемости. Заболеваемость бронхиальной астмой в ряде стран выше, чем злокачественными опухолями, ревматизмом, туберкулезом и др. Кроме того, согласно прогнозам аллергологов, в связи с увеличением числа аллергизирующих факторов, в будущем следует ожидать неуклонный рост числа аллергических заболеваний. В лечении аллергических заболевания, а также врожденных и приобретенных иммунодефицитов, аутоиммунной агрессии, все шире применяются иммуномодуляторы. Широкий диапазон применения иммунокорригирующих средств привел к появлению иммунотерапии - комплекса этиотропных и патогенетических мероприятий, предусматривающих активное воздействие на иммунологическую реактивность организма. В настоящее время, в связи с резким увеличением заболеваемости СПИДом, вирусными гепатитами, повышением смертности при гриппе, проблема поиска и создания эффективных иммунотропных препаратов особенно актуальна.

Цель занятия. Усвоить основные принципы противоаллергической терапии. Знать фармакодинамику основных противоаллергических препаратов, фармакотерапию анафилактического шока. Усвоить современные принципы иммунокоррекции, классификации иммунотропных средств. Уметь подобрать препарат при определенной патологии и выписать на него рецепт.

Контрольные вопросы

Противоаллергические лекарственные средства 
1. Понятие об аллергии, типы аллергических реакций. Современные представления об этиопатогенезе аллергических заболеваний, стадии аллергического процесса. Общие принципы лечения аллергических заболеваний (этиотропная, патогенетическая, симптоматическая терапия). Классификация противоаллергических средств.

2. Средства для лечения аллергических реакций немедленного типа: глюкокортикоиды, противогистаминные, средства, способствующие связыванию гистамина, средства, угнетающие проявления аллергии, средства, уменьшающие повреждение тканей. Характеристика отдельных групп. Механизмы действия. Нежелательные эффекты. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность. Принципы применения.

3.  Средства для лечения аллергических реакций замедленного типа (аутоиммунные): иммуносупрессанты,  средства, уменьшающие повреждение тканей.  Характеристика отдельных групп. Механизмы действия. Нежелательные эффекты. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность. Принципы применения.
4.  Принципы помощи при анафилактическом шоке. 

Иммунотропные средства
1. Понятие об иммунофармакологии. История и особенности клинического применения препаратов. Понятие об иммуномодуляторах, иммуностимуляторах и иммуносупрессантах. Феномен «маятника». 

2. Виды иммунокоррекции (заместительная, стимулирующая, угнетающая). 

3. Классификация иммуносупрессантов.

4. Характеристика отдельных групп. Показания и противопоказания к применению. Иммуносупрессанты как иммуностимуляторы. Нежелательные эффекты иммуносупрессивной терапии. Контроль иммуносупрессивной терапии. Особенности применения. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

5.  Классификация иммуностимуляторов. Характеристика отдельных групп. Показания и противопоказания к применению. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

6. Неспецифическая иммунокорекция.

7. Основные принципы использования иммунотропных препаратов. 
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1. Лоратадин (Loratadine) табл. по 0,01.

2. Димедрол (Dimedrolum) порош. и табл. по 0,02, 0,03, 0,05; 
3. Дипразин /пипольфен/ (Diprazinum) табл. по 0,025, драже по 0,025 и 0,05, амп. 2,5 % р-ра по 2 мл.

4. Диазолин (Diazolinum) драже и табл. по 0,05 и 0,1.

5. Супрастин (Suprastin) табл. по 0,025, амп. 2 % р-ра по 1 мл.

6. Тавегил (Tavegil) табл. 0,001.

7. Кромолин-натрий /интал/ (Cromolyn Sodium) капс. по 0,02 для ингаляций.

8. Реаферон (Reaferonum) амп. по 1 000 000 МЕ.

9. Азатиоприн (Azathioprinum) табл. по 0,05.

10. Тактивин (Тасtivinum) фл. 0,01 % р-ра по 1 мл.

11. Пирогенал (Руrogenalum) амп. по 100, 250, 500 или 1000 МПД (минимальная пирогенная доза).

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

    НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы.

1. После приема биосинтетических пенициллинов у больной развился анафилактический шок. Назовите симптоматические лекарственные средства, применяемые в данном случае. Какое патогенетическое лекарственное средство назначается для неотложной помощи?

2. Больной с аллергическим дерматитом получал антигистаминный препарат. Вскоре появилась сонливость, слабость, заторможенность. Какое лекарственное средство было назначено? С какими лекарственными средствами его нельзя комбинировать?
3. Каждую весну во время цветения растений у больного появляется аллергический ринит. Какой препарат применяется для профилактики и почему?

4. Больной обратился к врачу с жалобами на частые простудные заболевания. Какие препараты назначают для стимуляции иммунитета?

5. Для лечения аллергии водитель троллейбуса принимал пипольфен. Оцените правильность лечения и дайте свои рекомендации.

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) Адреномиметик для купирования анафилактического шока;

2) Спазмолитик миотропного действия для купирования приступа бронхиальной астмы;

3) Антигистаминный, обладающий наиболее выраженным снотворным эффектом;

4) Антигистаминный, обладающий наименее выраженным снотворным эффектом;

5) Антигистаминный, обладающий М-холинолитическими свойствами.

6) Для профилактики приступов бронхиальной астмы;

7) При трансплантации почки;

8) При вирусном гепатите С;

9) Для профилактики гриппа.

Задание3. 

1.  Сопоставьте препараты и показания к назначению. 

· Препараты: кромолин-натрия, винкристин, лоратидин, пирогенал, дибазол, преднизолона гемисукцинат, димедрол, метотрексат. 

· Показания к назначению: профилактика сезонных аллергий, аллергический шок, для стимуляции иммунитета, при опухолевых процессах.
2. Дайте рекомендации по возможности сочетанного применения следующих лекарственных средств: кромолин-натрия-супрастин, лоратидин-димедрол, преднизолона гемисукцинат-фенкарол, адреналин-тавегил, хингамин- лоратидин, преднизолон – теофиллин, димедрол- эфедрин.

3.  Назовите препарат:
· относится к группе гистаминоблокаторов длительного действия, на влияет не ЦНС;
· препятствует выработке и высвобождению гистамина, применяется для лечения аллергий немедленного типа;
· является препаратом тимуса, применяется при иммунодефицитных состояниях, вводится парентерально;

· представляет собой натриевую соль нуклеиновой кислоты, стимулирует лейкопоэз, применяется при лейкопении, вяло заживающих ранах;

· относится к группе цитокинов, оказывает противовирусное, иммуностимулирующее и антипролиферативное действие,   применяется для лечения вирусных заболеваний;

· угнетает иммуногенез, тормозит освобождение цитокинов, тормозит реакцию антиген-антитело, применяется при аллергиях замедленного типа.
Тема 11.   ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА И 

КЛИНИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ПРИМЕНЕНИЯ 

ВИТАМИННЫХ ПРЕПАРАТОВ. 

Актуальность темы. Биосинтез витаминов происходит в основном вне организма человека. Эндогенный биосинтез некоторых из них, осуществляемый кишечной микрофлорой, не всегда в состоянии покрыть потребности организма. Поэтому человек, главным образом, получает витамины извне с пищей. Хотя витамины не являются пластическим материалом и не служат источником энергии, они совершенно необходимы для всех жизненных процессов и биологически активны уже в малых дозах. Недостаточное поступление в организм отдельных витаминов или нарушение их усвоения ведет к развитию патологических процессов в виде гипо- и авитаминозов. Для лечения этих процессов используется специфическое действие соответствующих витаминов. В повышенных дозах витамины используются в лечебных целях в качестве мощных неспецифических фармакодинамических средств. В связи с широким применением при различной патологии, фармацевту необходимо знать фармакологию витаминов для рационального и безопасного их применения.

Цель занятия. Усвоить общие принципы заместительной, адаптационной и фармакодинамической витаминотерапии. Знать фармакокинетику и фармакодинамику витаминных препаратов, показания и противопоказания к назначению, принципы комбинированной витаминотерапии. Уметь выписывать препараты данной группы при различной патологии.

Контрольные вопросы
1. Роль витаминов в тканевом метаболизме.

2. Классификация витаминов: водо- и жирорастворимые.

3. Виды  нарушения  витаминой обеспеченности  и  их причины: а) гиповитаминоз (эндогенный и экзогенный); б) гипервитаминоз.

4. Виды витаминотерапии: а) заместительная; б) адаптационная; в) фармакодинамическая.

5. Особенности лечения витаминопрепаратами и коферментами. Понятие о профилактической и лечебной дозах.

6. ПРЕПАРАТЫ ВОДОРАСТВОРИМЫХ ВИТАМИНОВ: тиамин (витамин В1), рибофлавин (витамин В2), никотиновая кислота (витамин РР, В3), пиридоксин (витамин В6), аскорбиновая кислота (витамин С), витамин Р,  пантотеновая кислота (витамин В5), пангамовая кислота (витамин В15),  витамин U, липоевая кислота, Фолиевая кислота (витамин Вс),  Цианокобаламин. Биологическая роль. Показания к применению. Биологическая роль. Фармакодинамика и фармакокинетика. Показания и противопоказания к применению.
7.  Комбинированные препараты: производные никотиновой кислоты, синтезированные на кафедре общей и клинической фармакологии ОГМУ (никотинаты калия и магния, ксантинола никотинат, литонит); на основе аскорбиновой кислоты («Аспирин УПСА», «Аспро С форте», «Колдрекс»);  на основе никотиновой кислоты (никоверин, никошпан, пикамилон).
8.  ПРЕПАРАТЫ  ЖИРОРАСТВОРИМЫХ  ВИТАМИНОВ: ретинол (витамин А), кальциферолы (витамины группы Д), токоферолы (витамин Е), витамин К (викасол). Биологическая роль. Применение. Гипо-  и   гипервитаминоз А. 
9. Поливитамины и витаминопрепараты в комплексе с микроэлементами – витрум, аевит, ундевит, юникап, олиговит и др. Применение. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.
10. Лекарственные растения, содержащие витамины (облепиха, шиповник, брусника, смородина и др.).

11. Понятие об антивитаминах.
12.  Принципы витаминотерапии. Взаимосвязь и взаимодействие витаминов в организме.
13. Лекарственные средства, вызывающие гиповитаминозы.

Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Тиамина хлорид /аневрин/ (Thiamini chloridum) табл. по 0,002, 0,005 и 0,01, амп. 2,5 % и 5 % р-ры по 1 мл.

2) Кокарбоксилазы гидрохлорид (Cocarboxylasi hydrochloridum) амп. по 0,05  лиофилизированного порошка.

3) Рибофлавин (Riboflavinum) табл. по 0,005 и 0,01.

4) Рибофлавина мононуклеотид (Riboflavinum-mononucleotidum) амп. 1 % р-ра по 1 мл.

5) Пиридоксина гидрохлорид (Pyridoxini hydrochloridum) табл. по 0,005 и 0,01, амп. 1 % и 5 % р-ры по 1 мл.

6) Никотиновая кислота (Acidum nicotinicum) табл. по 0,05, амп. 1 % р-ра по 1 мл.

7) Аскорбиновая кислота (Acidum ascorbinicum) табл., порошок по 0,05 и 0,1, амп. 5 % и 10 % р-ры по 1 и 2 мл.

8) Кальция пантотенат (Calcii pantothenas) табл. по 0,1, амп. 10 % р-ра 2 и 5 мл, амп. 20 % по 2 мл.

9) Пантенол /декспантенол/ (Panthenol) баллоны по 140 г.

10) Токоферола ацетат (Tocopheroli acetas) амп. 5 %, 10 %, 30 % масляных р-ров по 1 мл, фл. 5, 10 и 30 % р-ра для приема внутрь по 10-20-25 и 50 мл.

11) Эргокальциферол (Ergocalciferolum) драже по 500 МЕ, капс. по 500 и 1000 МЕ, фл. 0,0625, 0,125, 0,5 % масляного р-ра и 0,5 % спиртового р-ра по 10 мл.

12) Ретинола ацетат (Retinoli acetas) фл. 3,44 % (100000 МЕ в 1 мл) р-ра в масле по 10 мл.

13) Масло облепиховое (Oleum Hippopheae) фл. по 100 мл.

14) Аевит (Aevitum) капс. патентованные, амп. по 1 мл.

15) Юникап (Unicap) драже и табл. патентованные.

16) Витрум (Vitrum) табл. патентованные

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы.
1. Больному с кровоточивостью десен врач назначил аскорбиновую кислоту и рутин. Объясните возможность комбинации и взаимодействие витаминов.

2. После нерационального приема больших доз витамина B6 у пациента появился  глоссит, гингивит, трещины губ, стоматит, упорный понос, дерматит. В дальнейшем развивалась пеллагра (основными признаками которой является дерматит, диарея, деменция, сглаживание сосочков языка, язвы на межзубных сосочках). Дайте рекомендации пациенту.
3. Нерациональный прием оральных контрацептивов у больной привел к нарушению сумеречного зрения (гемералопия), высыханию слизистой оболочки глаза (кератит), зубы ("как мелом покрыты") потеряли блеск, возник гиперкератоз. Назовите причину явления и дайте рекомендации.
4. В комплексном лечении радикулита был назначен витаминопрепарат, который нормализует углеводный обмен в периферических нервных окончаниях, уменьшает количество недоокисленных продуктов обмена, уменьшает болевой синдром и восстанавливает функции нервов. Назовите препарат.

5. Для уменьшения дозы инсулина при сахарном диабете врач назначил витаминопрепарат. Укажите, какой витаминопрепарат является синергистом инсулина?

6. В комплексном лечении хронической сердечной недостаточности врач назначил витаминопрепарат – синергист сердечных гликозидов. Назовите лекарственное средство, обладающее кардиотоническим действием.

7. Врач диагностировал у больного остеопороз. Какой витаминный препарат приводит к снижению концентрации кальция в крови и обеспечивает его перенос в костную ткань?   

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) гормонопрепарат, который противодействует эффектам витамина D;

2) препарат – антагонист витамина К; 

3) при алкогольном полиневрите;

4) при вирусном гепатите;

5) при облитерирующем эндартериите;

6) при гемералопии;

7) для профилактики и в продромальном периоде гриппа;

8) в геронтологической практике;

9) для профилактики и лечения атеросклероза;

10) для лечения метаболического ацидоза; 

11) витаминопрепарат при атеросклерозе;

12) производное ксантина, вызывающее симптом «воспламенения»; 

13) для ускорения заживления раны при ожоге
14) при нарушениях менструального цикла;

15) при миокардиодистрофии;

16) при ксерофтальмии;

17) антирахитический препарат;

18) при гиперкератозе;

19) при язвенной болезни желудка;

Задание 3.
1. Сопоставьте препараты и фармакодинамику. 

· Препараты: пепсин, викасол, эргокальциферол, лидаза, ретинол, трипсин. 

· Фармакодинамика: нормализует фосфорно-кальциевый обмен, учавствует в построении зрительного пурпура, повышает свертываемость крови, улучшает процесс пищеварения, разжижает мокроту, лизирует рубцы.

2. Совместите препараты  и их показания к применению:

· Препараты: кокарбоксилаза, рутин, никотиновая кислота, аскорбиновая кислота,  рибофлавин, липоевая кислота, пангамовая кислота, тиамин.

· Показания к применению: профилактика гриппа, атеросклероз, сахарный диабет, анемии, геморрагический диатез, заболевания печени, лучевая болезнь, ИБС, депрессия, угроза преравания беременности, дерматиты, гемералопия.

· Нежелательные эффекты: головокружение, аллергические реакции, тошнота,  покраснение лица, протромбинемия. 

· Противопоказания: аллергия, первые три месяца беременности,   острые заболевания печени, подагра, гиперурикемия.  
3.  Дайте рекомендации по возможности сочетанного применения витаминопрепаратов: В1 и В6, В1 и РР, В1 и С.
4.  Назовите препарат:
· обладает сосудорасширяющим, кардиотрофическим, гипогликемическим и гиполипидемическим действием, стимулирует образование тироксина,  гормонов коры надпочечников;

· учавствует в синтезе коллагена, регенерации тканей, синтезе глюкокортекоидов, процессах свертывания крови, влияет на липидный обмен при атеросклерозе, стимулирует иммунитет;

· оказывает кардиотрофическое, кардиотоническое, нейротропное и гипогликемическое действие;

· оказывает кардиотоническое, гепатопротекторное, отрицательное хронотропное действие, усиливает действие сердечных гликозидов;

· нормализует фосфорно-кальциевый обмен, применяется при остеопорозе, для профилактики рахита;

· нормализует белковый обмен, регулирует функцию репродуктивных органов, тормозит развитие атеросклеротических изменений, улучшает кровообращение и обмен веществ в тканях пародонта.
Тема 12-13. ОБЩИЕ ПРИНЦИПЫ ХИМИОТЕРАПИИ. КЛИНИКО-ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА СОВРЕМЕННЫХ АНТИБИОТИКОВ, СИНТЕТИЧЕСКИХ АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫХ ПРЕПАРАТОВ, ПРОТИВОВИРУСНЫХ, ПРОТИВОГРИБКОВЫХ, АНТИГЕЛЬМИНТНЫХ, АНТИПРОТОЗОЦНЫХ СРЕДСТВ 

Актуальность темы. Установлено, что около 40-50 % заболеваний имеют инфекционную природу. Насчитывается более 1000 различных видов возбудителей инфекционных заболеваний. На долю антимикробных препаратов приходится 20 % от всех лекарственных средств, применяемых в настоящее время в медицине. Несмотря на успехи современной медицины и появление новых высокоэффективных антибактериальных средств, лечение бактериальных инфекций остается сложным. Сложности химиотерапии связаны с разнообразием возбудителей заболеваний, их разной чувствительностью и резистентностью к лекарственным препаратам, трудностью идентификации микроорганизмов, частым возникновением смешанных инфекций, состоянием макроорганизма, проявлением выраженных нежелательных эффектов антибактериальных лекарственных средств. Поэтому остается актуальной проблема рационального назначения лекарственных средств. Фармацевт и врач должны знать антимикробный и химиотерапевтический спектры действия антибиотиков, а также их нежелательные эффекты, уметь правильно  индивидуально подобрать лекарственное средство, рационально использовать и правильно комбинировать.

Ежегодно туберкулез уносит 2,9 млн человеческих жизней во всем мире. По данным ВОЗ, в связи с распространением ВИЧ-инфекции значительно возросло число случаев туберкулеза во многих странах. Эффективность лечения зависит от правильного выбора лекарственных препаратов, соблюдения правил применения, выбора оптимальной суточной дозы, продолжительности лечения.

В организме человека могут паразитировать, размножаться в органах и тканях и вызывать различные  заболевания свыше 1000 видов простейших. Чаще всего встречаются заболевания малярией, амебиазом,  малярией, токсоплазмозом, трихомониазом, лямблиозом, лейшманиозом, балантидиазом. Знания противопротозойного и химиотерапевтического спектра действия препаратов,  принципов лечения и его продолжительности, а также нежелательного действия позволяет эффективно использовать в медицинской практике для лечения заболеваний, вызванных простейшими. 
Проблема гельминтозов сегодня имеет медико-социальную направленность. Практически 90-95 % детей до- и школьного возраста переносят паразитарные заболевания (энтеробиоз, аскаридоз), иногда неоднократно. Гельминты могут наносить большой вред организму, особенно детскому. Длительно текущие гельминтозы могут сопровождаться развитием анемии, нарушением нервной деятельности, желудочно-кишечными, снижением иммунитета и другими расстройствами. В современной литературе  имеются данные о появлении резистентности у гельминтов. Поэтому для повышения эффективности лечения необходимо знания противогельминтозных средств и принципов лечения гельминтозов.

Цель занятия. Изучить принципы рациональной химиотерапии. Знать нежелательные эффекты антимикробных средств, правильного комбинироваеия. Изучить современные принципы и особенности применения АНТИБИОТИКОВ, противотуберкулезных, протигельминтозных, противопротозойных и противовирусных  средств и их нежелательные эффекты.
Контрольные вопросы:

1. Понятие о химиотерапевтических средствах. Характеристика и критерии оценки противомикробных средств (химиотерапевтический индекс). Основные механизмы действия антимикробных средств.

2.  Основные принципы химиотерапии:

1) Назначение препарата в соответствии с его антимикробным и химиотерапевтическим спектром. Установление точного бактериологического (паразитологического) диагноза и чувствительности возбудителя к препарату. 

2) Выбор препарата и оптимальных схем лечения с учетом локализации инфекционного процесса, особенности макроорганизма и фармакологии лекарственного средства.

3) Раннее начало лечения.

4) Выбор оптимальных доз и ритма введения для создания и поддержания эффективной концентрации химиотерапевтического средства в организме.

5) Правильный выбор пути введения препаратов, соответствующих лекарственных форм с целью обеспечения  наилучшего контакта химиотерапевтического вещества с возбудителем заболевания.

6) Осуществление адекватного контроля в процессе лечения и правильное определение продолжительности лечения. Своевременное определение условий прекращения применения химиотерапевтического средства (выздоровление, отсутствие положительного эффекта, развитие устойчивости возбудителя, появление нежелательных эффектов и т.д.).

7) Рациональная комбинация химиотерапевтическтх средств и  комбинация с другими лекарственными средствами (иммуностимуляторами, противовоспалительными, витаминами, гормонами и др.).

5. Критерии положительного эффекта антибактериальной терапии.

6. Предотвращение и лечение осложнений, вызываемых химиотерапевтическими средствами.
Антибиотики. 

1.   Современные проблемы антибиотикотерапии: необоснованное назначение антибиотиков; назначение преимущественно антибиотиков широкого спектра  действия; применение бактериостатических антибиотиков при тяжелых  инфекциях; поздно начатое лечение; несоблюдение кратности введения; неправильно выбранный путь введения; снижение защитных сил макроорганизма.

2.  Классификация осложнений антибиотикотерапии. 

· Прямые токсические эффекты (нейро-, гепато-, ото-, нефротоксичность, местно раздражающее действие, эмбрио-, фетотоксичность, курареподобное действие и д.).

· Аллергические реакции (анафилактический шок, отек Квинке, поражение кроветворного аппарата, генерализованный дерматит, крапивница и др.).

· Реакция обострения (эндотоксическая реакция или реакция Ярош-Герксгеймера).

· Суперинфекция (стафилококкоз, кандидомикоз, гиповитаминоз).

· Тератогенное действие.

· Мутагенное действие. 

· Канцерогенное действие.

· Развитие резистентности.

·  Неротоксичность (неврит зрительного нерва).

3. Виды резистентности (биологическая, видовая, вторичная, персистирующая, перекрестная). Происхождение и резистентности к препаратам.
4.  Механизм развития резистентности микроорганизмов к лекарственным препаратам.

· Выработка ферментов, разрушающих активное вещество (хлорамфеникол-ацетилтрансферазу, бэта-лактомазу, и др.).

· Изменение проницаемости микроорганизмов для антимикробного вещества.

· Выработка микроорганизмами измененную структурную мишень для препарата.

· Формирование измененных метаболических путей у микроорганизмов в обход тех реакций, которые угнетаются препаратами.

· Выработка измененного фермента, который может осуществлять метаболическую функцию, но в гораздо меньшей степени повреждается препаратами.

5. Предотвращение и лечение осложнений, вызываемых антибиотиками различных групп. Характеристика и использование и  биопрепаратов (пребиотиков и пробиотиков) для лечения и предупреждения нарушений кишечного биоценоза –пробиотики и пробиотические продукты.   

Сульфаниламидные препараты

1. Механизм и спектр антибактериального действия.

2. Фармакокинетика сульфаниламидов.  Классификация. Механизм действия.
3.  Принципы рациональной сульфаниламидной терапии.

4.  Применение сульфаниламидов при различных инфекционных заболеваниях. Нежелательные эффекты сульфаниламидов, их профилактика и лечение.

5.  Взаимодействие сульфаниламидов с другими лекарственными средствами (антикоагулянтами, дифенином, противодиабетическими, гексаметилентетрамином, антибиотиками и другими противомикробными средствами). Взаимозаменяемость и фармакобезопасность сульфаниламидов.
Противомикробные средства разной химической структуры 
1. Классификация. Механизм и спектр антибактериального действия производных  нитрофурана,  8-оксихинолина, нафтиридина, имидазола, хиноксалина, хинолоны, фторхинолоны. Показания к применению. Нежелательные эффекты.

2. Особенности применения. Принципы фармакотерапии.

3.  Взаимозаменяемость и фармакобезопасность противомикробных средств различной химической структуры.

Противотуберкулезные средства
1. Особенности течения и локализация туберкулеза.  

2. Классификация препаратов по эффективности.
3. Характеристика основных противотуберкулезных препаратов. Механизм действия, фармакокинетика. Нежелательные реакции.
4. Сравнительная эффективность противотуберкулезных средств. Комбинированная химиотерапия. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность противотуберкулезных средств. 

5. Общие принципы химиотерапии туберкулеза.

Противопротозойные средства
А. Противомалярийные препараты. 

1. Источник инфекции. Виды малярийных плазмодиев, цикл развития.  

Классификация. Механизм действия отдельных групп препаратов. 

2. Общие принципы выбора и применения противомалярийных препаратов.

3. Химиопрофилактика малярии. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность. 

Б. Противоамебные средства. 

1. Источник инфекции. Места локализации амеб, цикл развития.  
Классификация. Механизм действия отдельных групп препаратов.

2. Принципы терапии амебиаза. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность препаратов. 

В. Противолямблиозные средства.

1. Источник заболевания и места локализации процесса.

2. Препараты, используемые для лечения амебиаза. Механизм действия препаратов. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

3. Принципы лечения лямблиоза. 

  
Г. Средства для лечения токсоплазмоза.

1. Места локализации процесса и источник заболевания.

2. Препараты, используемые для лечения. Групповая принадлежность, механизм действия препаратов. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

3. Общие принципы выбора и применения противотоксоплазмозных препаратов.

Д. Противотрихомонозные средства.

1. Места локализации процесса и источник заболевания. Особенности течения.

2.  Препараты, используемые для лечения. Групповая принадлежность, механизм действия препаратов. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

3.  Особенности терапии трихомониаза.
Е.  Средства для лечения хламидиоза
1. Источник заболевания и места локализации процесса. Особенности течения хламидиоза.
4. Препараты, используемые для лечения хламидиоза. Групповая принадлежность, механизм действия препаратов. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

2. Особенности терапии хламидиоза.
Ж. Противолейшманиозные средства.

1. Источник заболевания, локализация процесса и особенности течения заболевания.
5. Препараты, используемые для лечения лейшманиоза.  Групповая принадлежность, механизм действия препаратов. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

З. Средства для лечения балантидиаза.

1. Источник заболевания и места локализации процесса. Особенности течения балантидиаза.
6. Препараты, используемые для лечения балантидиаза. Групповая принадлежность, механизм действия препаратов. Взаимозаменяемость и фармакобезопасность.

Антигельминтозные средства

1. Общая характеристика, классификация.  Механизм действия отдельных групп.

2.  Особенности применения. Нежелательные эффекты. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость. Принципы и особенности применения.

Противомикозные средства

1. Общая характеристика. Классификация.

2. Механизм действия отдельных групп. Нежелательные эффекты. Фармакобезопасность и взаимозаменяемость.   Принципы и особенности применения.

Противовирусные препараты

1. Общая характеристика. Классификация.

2.  Направленность и механизм действия противовирусных препаратов. Средства для лечения СПИД. Фармакобезопасность и взаимозаменимость. Принципы и особенности применения.

Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1) Амоксиклав (Amoxiclav) капс. по 0,325, 0,625; фл. суспензии для орального приема по 100 мл; фл. по 0,6 и 1,2; 
2) Цефалексин /цепорекс/ (Cefalexinum) капс. по  0,25, табл. по 0,5, фл. по 2,5.

3) Азитромицин /сумамед/ (Azithromycin) табл. по 0,125, 0,5; капс. по 0,5. 
4) Доксициклина гидрохлорид (Doxycyclini hydrochloridum) капс. по 0,05 и 0,1.

5) Левомицетин /хлорамфеникол/ (Laevomycetinum), табл. по 0,25 и 0,5.

6) Амикацин (Amykacini sulfas) фл. по 0,1, 0,25 и 0,5; амп. 5, 12,5 и 25 % р-ров по 2 мл.

7) Полимиксина В сульфат (Polymyxini M sulfas) табл. по 500000 ЕД; фл. по 0,025 г  (250000 ЕД), 0,05 г (1000000 ЕД).

8) Бисептол /ко-тримоксазол, бактрим/ (Biseptol) табл. патентованные: для взрослых Бисептол-480, для детей Бисептол-120; 

9) Фурадонин (Furadoninum) табл. по 0,05,  0,1.

10) Фуразолидон (Furazolidonum) табл. по 0,05, 0,1.

11) Нитроксолин (5-НОК) (Nitroxolinum) драже по 0,05.

12) Хлорхинальдол (Chlorchinaldolum) драже по 0,03, 0,1.

13) Офлоксацин /таривид/ (Ofloxacinum) табл. по 0,2.

14)  Ципрофлоксацин /ципробай/ (Ciprofloxacine) табл. по 0,25, 0,5 и 0,75; амп. 1 % р-ра по 10 мл. 
15) Изониазид (Isoniazidum) табл. по 0,1 и 0,3.

16)  Рифампицин (Rifampicinum) капс. по 0,05 и 0,15.

17) Хлоридин (Chloridinum) табл. по 0,005 и 0,01.

18) Метронидазол /трихопол/ (Metronidazolum) табл. по 0,25 и 0,5, свечи влагалищные по 0,5.

19) Мебендазол /вермокс/ (Mebendazolum) табл. по 0,1.

20) Празиквантель (Рraziquantel) табл. патентованные.

21) Амфотерицин В (Amphotericinum B) фл. по 50000 ЕД (50 мг).

22) Гризеофульвин (Griseofulvinum) табл. по 0,125, суспензия во фл. по 100 мл.

23) Флуконазол /дифлюкан, медофлюкон, флузон/ (Fluconazole) фл 0,2 % р-ра; капс. по 0,05; 0,1; 0,15 и 0,2.

24) Ремантадин (Remantadinum) табл. по 0,05.

25) Лаферон (Laferonum) фл. по 1000000 МЕ.
26) Ацикловир (Aciclovir) табл. 0,2; глазная мазь 3 %, крем 5 % в тубах по 5,0.

27) Азидотимидин /зидовудин/ (Azidotimidin) капс. по 0,1 и 0,25; фл. 2 % р-ра для инфузий по 20 мл.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Проанализируйте ситуации, ответьте на поставленные вопросы.
1. У мужчины простатит. Кроме того, он страдает сахарным диабетом, который пероральными гипогликемическими препаратами. Выпишите антимикробный препарат для лечения инфекции мочевыводящих путей.

2. Назовите препарат при совместном применении с алкоголем, вызывающий гипертермию, головную боль, тошноту, рвоту.

3. Препарат, длительное применение, которого может привести к невриту зрительного нерва.

4. Комбинированный препарат при неспецифическом язвенном колите с учётом имеющейся  у больного лейкопении.
5. Препарат для лечения трихомонадного кольпита.
6. Уроантисептик, вызывающий нейропатии, а у лиц с дефицитом 6-фосфатдегидрогеназы может вызвать гемолиз.

7. Больному, длительно применяющему антикоагулянты непрямого действия, был назначен сульфален. Развитие, какого осложнения возможно у больного? 

8. Больной после аортокоронарного шунтирования принимал длительное время антикоагулянт непрямого действия - неодикумарин.  При инфекции мочевыводящих путей больному был назначен сульфаниламидный препарат. Какое нежелательное действие возможно при совместном применении сульфаниламидного препарата и антикоагулянтов?

9. Развитие, какого нежелательного эффекта возможно при совместном применении дифенина и сульфалена?

10. После приема недоброкачественной пищи в мужчины появилась диаррея. Какой антибиотик является препаратом выбора? 

11. В городе при исследовании питьевой воды выявлен холерный вибрион. Какие препараты назначают в случае появления симптомов холеры? Ответ обоснуйте.
12. При вскрытии бандероли были обнаружены споры сибирской язвы.  Какие антибиотики эффективны для профилактики заболевания?

13. В результате обследования была выявлена положительная реакция Вассермана, и врач поставил диагноз - сифилис. Какой антибиотик является препаратом выбора?

14. Для профилактики рецидивов ревматизма врач назначил больному антибиотик с пролонгированным действием и объяснил, что он высокочувствителен к гемолитическому стрептококку. Назовите препарат.

15. Больной поступил в инфекционное отделение с диагнозом - менингит. Укажите антибиотик выбора и назовите другие антибиотики, хорошо проникающие через гематоэнцефалический барьер.

16. Беременная обратилась к врачу по поводу пневмонии. Какой антибиотик является препаратом выбора? Какие антибиотики противопоказаны при беременности?

17.  Для лечения амебной дизентерии врач назначил препарат из группы производных 8-оксихинолина, обладающий антибактериальной, противопротозойной и противогрибковой активностью. Назовите лекарственное средство.

18. Для лечения брюшного тифа было назначено лекарственное средство из группы производных нитрофурана. В аннотации больной прочитал, что препарат эффективен также в отношении трихомонад и лямблий. Назовите лекарственное средство.

19. У мужчины диагностирован системный амебиаз с поражением кишечника, печени, легких. Какой препарат необходимо назначить?

20. Военнослужащего послали в район с высокой заболеваемостью малярией. Какие лекарственные средства назначают для личной химиопрофилактики малярии?

21. Для лечения лямблиоза был назначен препарат, эффективный также в отношении амебиаза и трихомониаза. Назовите препарат.

22. К врачу обратился пациент с острым приступом малярии. Какие препараты используются для  купирования приступа?

23. В рабочего-животновода диагностировано смешанное заражение разными гельминтами, в том числе цестодами. Назовите препарат выбора.

24. У больного после лечения антибиотиком широкого спектра действия развился кандидомикоз. Какой препарат Вы порекомендуете и почему?

25. Больному с трихофитией стоп врач назначил противогрибковое средство и обьяснил, что препарат накапливается в клетках эпидермиса, волос. Назовите препарат.

26. Для лечения кандидомикоза назначен препарат для местного применения. Какие противогрибковые препараты применяются наружно?

27. Порекомендуйте лекарственное средство, эффективное при герпесе, учитывая, что герпетические высыпания локализуются на нижней губе.

Задание 2. Выписать антибиотик выбора:

1) При инфекции, вызванной пневмококками, продуцирующими пенициллиназу;

2) Для профилактики обострения ревматизма;

3) Для лечения гонореи;

4) Ото- и  нефротоксичный антибиотик;

5) Антибиотик, обладающий миелотоксичностью;

6) Цефалоспорин, устойчивый к цефалоспориназе;

7) Комбинированный сульфаниламид при остром бронхите;

8) Препарат из группы нитрофуранов при остром цистите;

9) Препарат из группы 8-оксихинолина при бактериальной дизентерии;

10) Фторхинолон при сепсисе;

11) Противотуберкулезный антибиотик, при назначении которого моча приобретает красный цвет;

12) Препарат для лечения трихомониаза;

13) Препарат для лечения токсоплазмоза;

14) Средство для лечения лямблиоза;

15) Препарат для лечения хламидиоза.

16) Для лечение энтеробиоза;

17) Для лечение цестодоза;

18) Для воздействия на внекишечные гельминты;

19) Для лечение системного микоза из группы антибиотиков;

20) Для профилактика гриппа;

21) Противогерпетический препарат для наружного применения;

22) Противовирусный для лечения СПИДа;

Задание 3
1. При отпуске антибиотиков порекомендуйте больному условия их рационального применения. Из имеющегося перечня выберите те, которые характерны для следующих лекарств: бензилпенициллина нaтриевая соль, бициллин-5, канамицина сульфат,  тетрациклин, полимиксина М сульфат, ампициллин. 

· Только внутримышечно 1 раз в 4 недели.

· Внутримышечно или внутривенно 6 раз в сутки.

· Внутримышечно, внутривенно или внутрь 3 раза в сутки.

· Курс не менее семи дней.

· Внутримышечно или внутривенно 3 раза в сутки, в полости, ингаляционно.

· Только внутрь 6 раз в сутки не зависимо от приема пищи.

· Внутрь во время или сразу после еды, наружно.

2. Совместите индексы механизма действия с препаратами.

Пенициллины, тетрациклины, левомицетин, цефалоспорины, макролиды, полимиксины, нистатин, амфотерицин В, ристомицин, противоопухолевае антибиотики, полиены, аминогликозиды, рифампицин.

1) Нарушают синтез биополимеров оболочки микробной клетки.  

2) Нарушают проницаемость оболочки микробной клетки. 

3) Ингибируют синтез белков микроорганизмов. 

4) Нарушают синтез нуклеиновых кислот. 

3. Распределите указанные препараты на группы по кислотоустойчивости, устойчивости к пенициллиназе, способности проникать через ГЭБ.

Бензилпенициллина нaтриевая соль, оксациллин, ампициллин, карбенициллин, цефотаксим, цефалоридин, меропенем, эритромицин, гентамицин, левомицетин.
4. Сопоставьте препараты и показания к применению, нежелательные эффекты, противопоказания.

· Антибиотики: бензилпенициллина нaтриевая соль, доксициклин, нистатин, бициллин-5, цефотаксим, имипенем, эритромицин, амикацин, тетрациклин. 
· Показания к применению: чума, туляремия, бруцеллез, дифтерия, сибирская язва, ревматизм, кандидомикоз кожи и слизистых, сифилис, пневмония, бактериальный менингит, инфекции почек, осложненная инфекция дыхательных и мочевыделитедьных путей, сепсис, микоплазменная, легионеллезная и хламидиазная пневмония, остеомиелиты.

· Нежелательные эффекты: аллергические реакции, катаболическое действие, фотодерматозы, гепатотоксический эффект, нефротоксический эффект, дисбактериоз, суперинфекция, диспепсия, стоматиты, холестаз, ототоксичность, нервно-мышечный блок, лейкопения, боль в месте введения, флебиты, нарушение образования зубной и костной тканей, тератогенное действие, нейтропения, тромбоцитопения. 

· Противопоказания: аллергические реакции, бронхиальная астма, беременность, дети до 8 лет, нарушение функции печени, нарушение функции почек, системная красная волчанка. 
5. Из поступивших в аптеку препаратов выберите: гематошизотропные, гамонтотропные, гистошизотропные, комбинированные и укажите вид действия (гамонтоцидное, спороцидное) 

Хинин, бигумаль, хлоридин, фансидар, мефлохин, примахин, хлоридин, хиноцид, хингамин, фанзимеф, акрихин, сульфапиридазин.
6.   Назовите препарат:

· антибиотик группы биосинтетических пенициллинов, кислотонеустойчив, имеет пролонгированное действие;

· применяется при чуме, туляремии, бруцеллезе, лепре, оказывает ототоксическое действие;

· активен в отношении Г+ и Г- микроорганизмов, а также хламидий, микоплазм, легионел, трихомонад, спирохет;

· имеет широкий спектр действия, у детей может привести к необратимым изменениям цвета зубов (желто-серо-коричневое).

· в основе механизма действия лежит конкурентный антагонизм с парааминобензойной кислотой, прием таблетки препарата сопровождается питьем щелочной воды,   используется в ударных дозах, может вызвать кристаллоурию;

· комбинированный препарат, содержащий сульфаметоксазол и триметоприм;
·  ингибирует ДНК-гиразу бактерий, имеет сильное бактерицидное действие ультраширокого спектра;
· конкурентный антагонист  парааминобензойной кислоты;
· восстановливает нитрогруппу в аминогруппу, нарушает функции ДНК, тормозит клеточное дыхание;
· образует комплексные соединения с ионами металлов, снижает ферментативные процессы и функциональную активность микробных клеток;
· является производным нитрофурана, эффективен в отношении Гр+ и Гр- бактерий,  трихомонад, лямблий;
· является эффективным противотуберкулезным средством, оказывает гепатотоксическое действие, окрашивает мочу в красный цвет;

· обладает сильным шизонтоцидным действием, применяется для массовой профилактики малярии, вызывает угнетение ЦНС, миорелаксантное действие, нарушение зрения;

· активен в отношении амеб, трихомонад, лямблий, хламидий.

Тема 14. АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ РАДИАЦИОННОЙ МЕ           ДИЦИНЫ. ХАРАКТЕРИСТИКА РАДИОПРОТЕКТОРОВ И АНТИОКСИДАНТОВ
Актуальность темы.  Согласно мировой статистики, число онкологических заболеваний неуклонно растет. Ежегодно в мире регистрируется около 6 млн. новых случаев заболевания злокачественными опухолями. Одним из методов лечения является лучевая терапия. При этом возможно возникновение лучевой болезни. Попадание в организм радионуклеидов может быть связано с загрязнением окружающей среды, авариями на производствах с использованием радиоактивных веществ. Для профилактики и лечения лучевой болезни, во время лучевой терапии  используют радиопротекторы, которые способны предупреждать деструктивное действие ионизирующего облучения или уменьшать его.   

В современной медицине лечение аллопеции является актуальным, поскольку наблюдается рост заболеваемости, особенно в молодом возврасте. Не менее важным является и лечение витилиго. 
Цель занятия. Усвоить фармакологию средств, оказывающих радиопротекторное,  фотосенсибилизирующие и фотозащитные действие. Уметь подобрать препарат и выписать на него рецепт.

Контрольные вопросы . 

I.РАДИОПРОТЕКТОРЫ. 
1. Клиника радиационных поражений. Понятие о радиопротекторах и средствах, способствующих выведения радионуклидов.

2. Классификация радиопротекторов по химической структуре:

· серосодержащие соединения (метионин, цистамин, таурин, ацетилцистеин, унитиол, цистофос); 

· биогенные амины (серотонина адипинат, мексамин, адреналин);

· аминокислоты (кислота глутаминовая, кислота аспарагиновая) и их производные (панангин);

· производные нуклеотидов, нуклеозидов (натрия нуклеинат, метилурацил, АТФ, рибоксин, фосфаден);

· спирты (батилол – батиловый спирт);

· витаминопрепараты (рутин, кислота аскорбиновая, пиридоксина гидрохлорид, токоферола ацетат, никотинамид); 

· антиоксиданты прямого (токоферола ацетат, убихинон, фитопрепараты) и непрямого (препараты селена, аминокислот, цинка, меди, кофеин) действия;

· биополимеры (зимозан);

· эстрогены (эстрадиол, производные вазопрессина);

· полисахариды (продигиозан);

· комплексоны (пентацин, тетацин кальций);

· сорбенты (энтеросгель, силикагель, карболонг, уголь активированный);

· фитопрепараты (жидкий экстракт и настойка женьшеня, аралии, лимонника китайского, элеутерококка);

· препараты разных групп (натрия нитрит, метиленовый синий).

3. Общая характеристика. Препараты короткого и длительного действия. Механизмы действия (средства гипоксического и негипоксического действия). Основные принципы применения. 

4. Средства для профилактики лучевой болезни. 

5. Фармакобезопасность средств и взаимозаменяемость.

II. АНТИОКСИДАНТЫ.

1. Средства, влияющие на антиоксидантный статус организма.
2. Bитамины А, Е, С и селен, рутин,  кверцетин, флакумин.
3. Элеутерококк, липоевая кислота, глутаминовая кислота, метионин.
4. Дибунол, пробукол. 

5. Эмоксипин.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их применения:

1. Метионин (Metioninum) порош. и табл. по 0,25. 

2. Цистамин (Cystamini dihydrochloridum) табл. по 0,2 и 0,4.

3. Диэтон (Diaethonum) 5 % мазь в тубах по 30 г.

4. Мексамин (Mexaminum) табл. по 0,05.

5. АТФ (Acidum adenosintriphosphoricum) амп. 1 % р-ра по 1 мл.

6. Батилол (Batilolum) табл. по 0,02.

7. Тетацин кальций (Tetacinum-calcium ) табл. 0,5 и амп. 10 % р-ра по 20 мл.

8. Энтеросгель (Enterosgelum) пакет с гелем по 45, 135, 225, 450, 650 и 900 г.

9. Убихинон / убинон (Ubinonum) капс. по 0,015.

10. Бероксан (Beroxanum) табл. по 0,02 и флаконы 0,25 % и 0,5 % р-ра по 50 мл.

11. Фогем (Fogenum) банки с 0,01 % линиментом по 30 г.

12. Тезан (Thezanum) линимент в банках по 30 г.
13. Токоферола ацетет (Tocopheroli acetas) капсулы по 0,1.
Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

    НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Решение ситуационных задач.

1. К врачу обратился больной с жалобами на зуд, отек, боли на кистях после длительного пребывания на солнце. Был поставлен диагноз фотодерматоза. Какое лекарственное средство необходимо назначить?

2. В молодого человека появились белые пятна на коже. После осмотра поставлен диагноз витилиго. Назовите препарат выбора.

3. По поводу злокачественного новообразования больная получает  лучевую терапию.  Какое лекарственное средство назначают перед сеансом?

4. После аварии на ЧАС пациент страдает хронической лучевой болезнью. Назовите препарат для лечения хронической лучевой болезни.

5. В качестве радиопротектора назначен препарат из группы антиоксидантов, обладающий психостимулирующим действием. Назовите препарат.
6. Больному с ИБС назначен антиоксидант из группы витаминов. Назовите препарат.
Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

2) Для профилактики общей лучевой реакции при лучевой терапии;

3) При солнечной экземе;

4) Для лечения алопеции;

5) Для профилактики и лечения повреждений кожи при лучевой терапии, язвах, пролежнях, ожогах;

6) Витаминопрепарат, обладающий радиопротекторными свойствами;

7)  Радиопротектор из группы сорбентов;

8) Радиопротектор из группы комплексонов;

9) Радиопротектор из группы фитопрепаратов;

10) Радиопротектор – препарат аминокислот.
11) Антиоксидант из группы ноотропов.
Задание 3.
1. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: тетацин кальций, мексамин, цистамин, зимозан, батилол.

· Показания к применению: профилактика лучевой болезни, отравления, для стимуляции эритро- и лейкопоэза.  

· Нежелательные эффекты: тошнота, сонливость, вялость, нарушение координации движения, гипотония. 

· Противопоказания: склероз сосудов мозга, бронхиальная астма, беременность, острые заболевания печени и почек, лейкоцитоз. 

2. Предложите равноценную замену отсутствующим в аптеке препаратам: бероксан, цистамин, карболонг, кислота глутаминовая, убихинон.

3. Узнайте препарат:

· радиопротекторное средство из группы нуклеозодов, стимулирует лейкопоэз, регенерацию тканей,
· серосодержащее соединение, применяется при отравлении сердечными гликозидами, солями тяжелых металлов;
· радиопротектор - препарат из группы адаптогенов;
· антиоксидант прямого действия, витаминопрепарат;
·  комплексон, применяется при отравлении сердечными гликозидами, солями тяжелых металлов;
· радиопротектор – препарат из группы антисептиков;
· антиоксидант – аминокислота;
· радиопротектор – биополимер.

Тема 15-16.    НЕОТЛОЖНАЯ  ПОМОЩЬ ПРИ ОСТРЫХ МЕДИКАМЕНТОЗНЫХ  ОТРАВЛЕНИЯХ   И  ЭКСТРЕМАЛЬНЫХ   СОСТОЯНИЯХ.  

Актуальность темы. Отравление – своеобразный остро и нередко тяжело протекающий патологический процесс, требующий неотложного оказания квалифицированной медицинской помощи. Своевременные лечебные мероприятия в большинстве случаев гарантируют жизнь человеку, получившему отравление даже несколькими смертельными дозами. Каждый специалист обязан знать меры неотложной помощи при различных экстремальных состояниях (отравления, шок, отек мозга, легких и др.).

Проблема безопасности применения лекарственных средств становится все более актуальной. Это связано, прежде всего с тем, что в медицинской практике возрастает количество лекарственных препаратов с высокой биологической активностью, применение которых может сопровождаться возникновением побочных реакций/действий, разных за проявлением и степенью тяжести. На сегодня мониторинг побочных реакций является государственной политикой большинства стран мира, в том числе и Украины. Экстремальные состояния, как правило, возникают внезапно и требуют экстренной помощи. От того, как быстро и квалифицированно будет оказана помощь, зависит жизнь пациента. Каждый специалист обязан знать меры неотложной помощи при различных экстремальных состояниях (отравления, шок, отек мозга, легких и др.).

Цель занятия. Усвоить общие принципы неотложной помощи при острых отравлениях. Знать фармакотерапию экстремальных состояний. Усвоить фармакодинамику препаратов, применяемых для оказания неотложной помощи.

Контрольные вопросы
А.Общие мероприятия первой помощи при ОСТРЫХ ОТРАВЛЕНИЯХ:

1. Предупреждение дальнейшего поступления яда в организм (удаление невсосавшегося яда). Меры на путях проникновения невсосавшегося яда в организм (при попадании на кожу и слизистые оболочки, при поступлении в желудок и кишечник, ингаляционным путем): промывание, нейтрализация, связывание, окисление, адсорбция, осаждение.

2. Ускорение выведения невсосавшегося яда из организма (при отравлении летучими веществами вывести из отравленной атмосферы): форсированный диурез, переливание крови, создание соответствующей среды рН в моче, перитониальный диализ, гемодиализ.

3. Понятие об антидотной терапии. Классификация антидотов:

1) физико-химические; 2) химические; 3) физиологические; 4) иммунологические (антитоксические сыворотки). Применение специфических антидотов:

· опиоиды – налоксон;

· барбитураты и наркозные – бемегрид;

· метанол – этиловый спирт;

· бензодиазепины – флумазенил;

· соли тяжелых металлов – унитиол, ацетилцистеин, комплексоны (ЭДТА, трилонг, пеницилламин и др.);

· магния сульфат – кальция хлорид;

· препараты железа – дефероксамин;

· бромиды – натрия хлорид;

· дихлорэтан – ацетилцистеин; 

· сердечные гликозиды – унитиол, ацетилцистеин, комплексоны (ЭДТА, трилонг и др.), препараты калия (панангин);

· мускарин – атропин;

· ФОС – реактиваторы холинэстеразы (дипироксим, алоксим, изонитрозин);

· миорелаксанты недеполяризующие – прозерин;

· антикоагулянты прямые – протамина сульфат;

· антикоагулянты непрямые – викасол;

· цианиды – метиленовый синий (хромосмон).

4. Симптоматическая терапия функциональных нарушений при острых отравлениях:

а) при нарушении дыхания различной этиологии: угнетение дыхательного центра, закупорка дыхательных путей, бронхоспазм, отек гортани и легких, паралич дыхательной мускулатуры;

б) при гипоксии различной этиологии: нарушение дыхания и кровообращения, гемолиз, блокада дыхательных ферментов, изменение гемоглобина;

в) при нарушении сердечной деятельности: поражение миокарда, нарушение проводимости, внезапная остановка сердца;

г) при нарушении сосудистого тонуса: падение артериального давления (отравление снотворными, ганглиоблокаторами, симпато- и адренолитиками, препаратами миотропного действия), повышение артериального давления (отравление сосудосуживающими средствами, аналептиками, фенамином);

д) при судорожном синдроме (отравление аналептиками, антихолинэстеразными, Н-холиномиметиками, производными фенотиазина, инсулином, стрихнином и др. судорожными ядами).

Б. Основные лекарственные средства первой помощи при ЭКСТРЕМАЛЬНЫХ СОСТОЯНИЯХ.

1. При острой декомпенсации хронической сердечной недостаточности - сердечные гликозиды и негликозидные кардиотоники.

2. При острой сосудистой недостаточности - адреномиметики, аналептики, глюкокортикоиды.

3. При отеке легких - нитраты, салуретики, вазодилататоры, гликозиды, нейролептики, наркотические аналгетики, пеногасители, ганглиоблокаторы.

4. При спазме гладкой мускулатуры органов брюшной полости (почечных, печеночных, кишечных коликах) - холинолитики, миотропные спазмолитики, ненаркотические и наркотические аналгетики.

5. При  гипертоническом кризе - гипотензивные средства.

6. При анафилактическом шоке - адреналин, глюкокортикоиды в больших дозах, антигистаминные.

7. При гипергликемической коме - инсулин короткого действия в зависимости от уровня гипергликемии, щелочные растворы, кокарбоксилаза, соли калия.

8. При гипогликемической коме - гипертонические растворы глюкозы, адреналин, глюкокортикоиды.
9. Термические ожеги, отморожения, утопление, отравление угарным га​зом. Клинические проявления и неотложная помощь. 
10. Закритые   и   открытые   переломы   верхних   и   нижних   конечностей. Симптоми, неотложная помощь. 
11. Потеря сознания, перегрев   на   солнце,   синдром   укачивания. Симптоми, неотложная помощь.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их нежелательных эффектов и мер по их предупреждению:

1. Строфантин К (Strophanthinum K) амп. 0,05 % по 1 мл.

2. Коргликон (Corglyconum) амп. 0,06 % р-ра по 1 мл.

3. Адреналина гидрохлорид (Adrenalini hydrochloridum) амп. 0,1 % р-ра по 
1 мл.

4. Норадреналина гидротартрат (Noradrenalini hydrotartras) амп. 0,2 % р-ра по 1 мл.

5. Мезатон (Mesatonum) амп. 1 % р-ра по 1 мл.

6. Фуросемид (Furosemidum) амп. 1 % р-ра по 2 мл.

7. Атропина сульфат (Atropini sulfas) амп. 0,1 % р-ра по 1 мл.

8. Дибазол (Dibazolum) амп. 0,5 % р-ра по 2 мл.

9. Флумазенил /анексат/ (Flumazenilum) амп. по 0,1.
10. Дипироксим (Dipiroximum) амп. 15 % р-ра по 1 мл.

11. Унитиол (Unithiolum) амп. 5 % р-ра по 5 мл.

12. Энтеросгель (Enterosgelum) пакет с гелем по 45, 135, 225, 450, 650 и 900 г.

13. Дефероксамин /десферал/ (Deferoxaminum) фл. по 0,5.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Решение ситуационных задач.

1. Больной жалуется на спастические боли в кишечнике. Назовите препарат выбора.

2. При лечении гипохромной анемии был передозирован ферковен. Назовите специфический антидот препаратов железа.

3. Длительное лечение бромидом натрия привело к бромизму. Назовите специфический антидот бромидов.

4. У больного наступила внезапная остановка сердца. Какой препарат вводят и куда?

5. У больного гипертонической криз. Перечислите средства, применяемые для неотложной помощи.

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) Адсорбирующий  при отравлении лекарственными веществами;

2) Средство для форсированного диуреза;

3) При отравлении тяжелыми металлами и сердечными гликозидами;

4) При острой сердечной недостаточности;

5) При острой сосудистой недостаточности;

6) При отравлении веществами, вызывающими резкое угнетение дыхания;

7) Для купирования судорог как симптома;

8) Антидот морфина;

9) Антидот мускарина;

10) Антидот метанола;

11) Антидот при передозировке недеполяризующими миорелаксантами;

12) Антидот бензодиазепинов;

13) Антидот гепарина;

Задание 3.
1. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: салбутамол, атропин, преднизолон, кромолин-натрия, этимизол, теофиллин, тавегил, строфантин, лазикс, адреналин, изадрин, морфин, клофелин,  диазепам.

· Показания к применению: бронхиальная астма, острая сосудистая недостаточность, угнетение дыхательного центра, отек легких,  бронхоспазм, гипогликемическая кома, острая сердечная недостаточность, гипертонический криз, анафилактический шок, гипергликемическая кома, приступ судорог.

· Нежелательные эффекты: тахикардия, бессонница, повышение АД, сонливость, сухость кожи и слизистых, повышение внутриглазного давления, запоры, диспептические явления, головная боль, гипокальциемия, гипергликемия, гипокалиемия, сужение зрачков, повышение сухожильных рефлексов, привыкание, зависимость, ортостатическая нипотензия.  

· Противопоказания: ГБ, нарушение мозгового кровообращения, глаукома, тиреотоксикоз, судороги, беременность, лактация, нарушение функции печени и почек, эпилепсия, атеросклероз, стенокардия, психомоторное возбуждение, гипотензия, атония кишечника, тахикардия. 

2. Предложите равноценную замену отсутствующим препаратам: супрастин, преднизолон,  ипратропиум, теофиллин, кромолин-натрия,  фуросемид, норадреналин, дофамин, аминазин, пентамин, коргликон, кордиамин, клофелин, папаверин.

3. Назовите препарат:

· сердечный гликозид группы строфанта; 
· гипертензивное средство из группы адреномиметиков;
· спазмолитик миотропного действия при почечной колике;
· антиаритмическое средство из группы антагонистов кальция;
· сильно и быстродействующее мочегонное средство; 
· аналептик с преимущественным влиянием на центры жизнеобеспечения;
· комбинированное бронхорасширяющее средство, содержащее глюкокортикоид; 
· негликозидный кардиотоник;

· противоаллергическое из группы гистаминоблокаторов для парентерального применения;
· бронхолитик из группы неселективных β-адреномиметиков.

Тема 17-18.  ОСОБЕННОСТИ ВОЗРАСТНОЙ ФАРМАКОТЕРАПИИ И ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ У БЕРЕМЕННЫХ И КОРМЯЩИХ ЖЕНЩИН.
Актуальность темы. Фармакотерапия в детском возрасте существенно отличается от лечения взрослых не только в количественном, но и в качественном отношении. При назначении лекарств необходимо учитывать особенности разных периодов развития, фармацевтические, фармакокинетические, фармакодинамические, терапевтические и токсические фокторы. Особое внимание обращается на особенности дозирования препаратов.

Актуальность развития и совершенствования фармакотерапии в пожилом и старческом возрасте обусловлена тенденцией демографического старения населения. Уровень заболеваемости лиц пожилого и старческого возраста примерно вдвое выше, чем у лиц моложе 40 лет. Для пожилых людей характерны сочетания заболеваний различного генеза, хроническое течение патологических процессов. Особенности фармакотерапии в пожилом и старческом возрасте связаны со старением организма. При этом во многих клетках снижается потребление кислорода, уменьшается активность дыхательных ферментов, изменяется фосфолипидный состав мембран. Эти факторы должны учитываться при назначении препаратов.  

    Особенности фармакотерапии у беременных женщин во многом определяются прогнозом влияния лекарственного средства на развивающийся плод. Плацентарный барьер проницаем в разной степени для подавляющего большинства лекарственных средств. Попадая в кровь и ткани плода, препарат может обусловить: фармакологический эффект; эмбриотоксическое действие, нарушение развития плода, тератогенное действие    Особенности фармакотерапии у кормящих матерей сводятся к снижению опасности нежелательного действия препаратов, принимаемых матерью, на грудного ребенка. Препараты попадают при кормлении в организм ребенка и могут оказать токсическое действие.
Цель занятия. Усвоить общие принципы фармакотерапии в детском возрасте, принципы дозирования лекарственных средств согласно возрасту. Знать особенности фармакотерапии у беременных кормящих и женщин, в пожилом и старческом возрасте.

Контрольные вопросы
I. Общие принципы ПЕРИНАТАЛЬНОЙ И ПЕДИАТРИЧЕСКОЙ фармакологии. 

1. Лекарственные препараты и беременность. Особенности фармакокинетики и фармакодинамики лекарственных средств у беременных женщин. 
2. Возможные нежелательные эффекты лекарств на организм матери и плода.

3. Лекарственные средства, разрешенные к применению у беременных (антибиотики, гипотензивные и др.)

4. Лекаpственные сpедства, абсолютно пpотивопоказанные в пеpиод беpеменности (категоpия X). Влияние на плод стрептомицина, эстрогенов, андрогенов, препаратов йода, хинина и др.

5. Лекаpственные сpедства, обладающие теpатогенным действием (категоpия D). Влияние на плод транквилизаторов, антидепрессантов, анальгетиков, гипотензивных и др. Примеры.

6. Использование лекарственных средств в период лактации.

7. Лекаpственные сpедства, пpотивопоказанные для женщин в пеpиод лактации. Влияние на организм ребенка левомицетина, циметидина, метамизола, метронидазола, салицилатов и др.
8. Пpепаpаты, котоpые следует использовать с остоpожностью в пеpиод лактации. Влияние на организм ребенка антацидов, амантадина, диазепама, изониазида, оральных контрацептивов и др.

9. Особенности фармакокинетики и фармакодинамики лекарственных средств у детей. Лекарства, разрешенные к применению при лечении новорожденных.

10. Лекарственные препараты, противопоказанные к применению у новорожденных.

11. Нежелательные эффекты и взаимодействие лекарственных препаратов у детей.

12. Лекарственные формы в педиатрии и особенности дозирования лекарственных средств детям. Способы расчета доз в педиатрии.
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где Б-доза, а – возраст в годах, б- масса в кг.

II. Общие принципы ГЕРИАРТРИЧЕСКОЙ фармакологии.

1. Возрастные изменения, влияющие на фармакокинетику и фармакодинамику лекарственных средств. Примеры препаратов.
2. Врзможные нежелательные эффекты  лекарственных средств, применяемых в гериартрии. Особенности применения сердечных гликозидов, гипотензивных средств, диуретиков, снотворных и других лекарственных средств в гериартирической практике.
3. Основные группы  препаратов, применяемых в гериартрической практике. Выбор лекарственной формы в фармакотерапии лиц пожилого возраста. Особенности дозирования препаратов разных фармакологических групп в гериартрии. Примеры.
Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием их применения:

1. Панадол (Panadolum) суспензия 2,4 % по 50 мл.

2. Настойка валерианы  (Valeriana) РД-3 кап.

3. Настой травы термопсиса (herba Thermopsidis) РД-0,01.

4. Амброксол (Ambroxolum) 0,3 % сироп по 50 мл.

5. Холосас (Cholosasum) сироп РД - 2,5 мл. 

6. Аскорбиновая кислота (Acidum ascorbinicum) табл., порошок по 0,05 и 0,1, амп. 5 % и 10 % р-ры по 1 и 2 мл. 

7. Эргокальциферол (Ergocalciferolum) драже по 500 МЕ, капс. по 500 и 1000 МЕ, фл. 0,0625, 0,125, 0,5 % масляного р-ра и 0,5 % спиртового р-ра по 10 мл.  Мебендазол /вермокс/ (Mebendazolum) табл. по 0,1.

8. Пиперазина адипинат (Piperazini adipinas) табл. по 0,2.

9. Пирантел (Pyrantеlum) табл. по 0,25; суспензия во фл. по 15 мл (по 50 мг препарата в 1 мл).

10. Молсидомин /корватон/ (Molsidоmin) табл. по 0,002 и 0,004.

11.  Эналаприл (Enalaprilum) табл. по 0,005, 0,01, 0,02. 
12.  Ловастатин (lovastatinum) табл. по 0,1, 0,2  и 0,4.
13.  Циннаризин /стугерон/ (Cinnarizine) табл. по 0,025, капс. 0,075.
14.  Кавинтон /винпоцетин/ (Cavinton) табл. по 0,005, амп. 0,5 % р-ра по 2 мл.
15.  Троксевазин /венорутон/ (Troxevasin) капс. по 0,3, амп. 10 % р-ра по 3 мл.
16.  Пентоксифиллин /трентал/ (Pentoxyphylline) табл. по 0,1, амп. 2 % р-ра по 5 мл. 
17.  Церебролизин (Cerebrolysinum) амп. по 1,  5 и 10 мл. 
18.  Троксевазин (Troxevasin) капс. по 0,3; амп. 10 % р-ра по 5 мл; 2 % гель по 40 г для местного применения.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Решение ситуационных задач.

5. Больная перенесла инсульт. Какие средства применяются в постинсультный период?

6. Больной 78 лет страдает атеросклеротической энцефалопатией. Порекомендуйте препарат, улучшающий мозговое кровообращение.

7. У пациента 69 лет ожирение. Какое анорексигенное вредство рационально назначить?

8. Пожилой больной страдает хроническим панкреатитом. Какое ферментное средство ему показано?

9. Врач диагностировал у ребенка скарлатину. Порекомендуйте антибиотик, обоснуйте выбор. Какие группы антибиотиков противопоказаны детям? 

10. Новорожденному ребенку поставлен диагноз сальмонеллеза. Назовите препарат выбора. Какие антибиотики не назначаются в детском возрасте?

11. Ранее по поводу бессонницы больная получала фенобарбитал. Ответьте на вопрос, можно ли применять указанный препарат при беременности? Ответ обоснуйте.

12. Больная 78 лет получает лечение по поводу пневмонии. Какие антибиотики не назначают пожилым пациентам? 

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата:

1) Для лечения рахита;

2) Отхаркивающее средство;

3) Для профилактики гриппа;

4) Жаропонижеющее средство;

5) При аскаридозе;

6) При атеросклерозе;

7) При ИБС;

8) При ГБ;

9) Для нормализации тканевого метаболизма при сосудистых заболеваниях головного мозга;

10) При ишемическом инсульте.

 Задание 3.
1. Поступившие в аптеку лекарственные средства разложите по группам: ретаболил*, фепранин, бутамид, фестал, метионин, аллохол, фосфалюгель, кордарон, рибоксин, пиндолол, хлорофиллипт*, пиперазин, лазикс, ипратропиум*, теофиллин, димедрол, преднизолона гемисукцинат*, метацин, супрастин, инсулин*, вермокс, отвар корня алтея, празозин, строфантин, панангин, но-шпа, аминазин*, клофеллин*, бензогексоний, верапамил, миноксилил, кокарбоксилаза, новокаинамид, диазепам, кромолин-натрия*, никотиновая кислота, кавинтон, циннаризин, резерпин*, адельфан, ундевит, энцефабол, эскузан*. Для препаратов со звездочкой укажите форму выпуска и дозы.

2. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: преднизолон, кромолин-натрия, теофиллин, тавегил, строфантин, лазикс, клофеллин,  диазепам, ампициллин, вермокс, хлорофиллипт, отвар корня алтея.

· Показания к применению: ангина, аскаридоз, острый отит, бронхиальная астма, энтеробиоз, острая пневмония, острая сосудистая недостаточность, аллергическая реакция, острый бронхит, угнетение дыхательного центра, отек легких,  бронхоспазм, гипогликемическая кома, острая сердечная недостаточность, гипертонический криз, анафилактический шок.

· Нежелательные эффекты: тахикардия, диспептические явления, головная боль, гипокальциемия, гипергликемия, гипокалиемия, ортостатическая гипотензия, возбуждение, заторможенность, вялость.  

· Противопоказания: ГБ, нарушение мозгового кровообращения, нарушение функции печени и почек, эпилепсия, атеросклероз, гипотензия, атония кишечника, тахикардия, аллергия, брадикардия. 

3. Предложите равноценную замену отсутствующим препаратам: вермокс, ампициллин, аминазин, отвар корня алтея, иммунал, циннаризин, панадол, пентамин, фентоламин, коргликон, клофелин, ношпа.

4. Назовите препарат:

· нитровазодилятатор; 
· гипертензивное средство из группы α-адреномиметиков;
· симпатолитик;
· медленнодействующее мочегонное средство; 
· ноотропное средсво – препарат барвинка;
· бронхорасширяющее средство – селективный β-адреномиметик; 
· сердечный гликозид с высокой степенью кумуляции;

· противоаллергическое в глазных каплях.
Тема 19-23. ФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ ОПЕКА
Актуальность темы.  Рациональная фармакотерапия является одним из наиболее актуальных направлений разития современной медицины.  При назначении лекарств необходимо взаимодействие врача, провизора и пациента. Фармацевтичесая опека подразумевает участие провизора в проведении лекарственной терапии, который может дать объяснение пациенту по поводу нежелательного действия лекарственного средства, правильного приема с учетом  особенностей фармакокинетики и фармакодинамики. 
Пристальное внимание необходимо уделить лицам пожилого и старческого возраста. Для пожилых людей характерны сочетания заболеваний различного генеза, хроническое течение патологических процессов.  Кроме того они забывают как принимать лекарственное средство и нуждаются в дополнительном объяснении и напоминании. Некоторые лекарственные средства имеют особенности применения – до еды или после еды, ударная и поддерживающая дозы и так далее. Провизор должен обратить внимание пациента на эти факторы, так как от этого зависит эффективность терапии и возникновение нежелательных эффектов.
    Особое внимание необходимо обратить на фармакотерапию беременных женщин, учитывать влияние лекарственного средства на развивающийся плод. Особенности фармакотерапии у кормящих матерей сводятся к снижению опасности нежелательного действия препаратов, принимаемых матерью, на грудного ребенка. 
В современной медицине встречаются случаи полипрагмазии. Часто при сочетании заболевани различного генеза больные посещают несколько врачей узких специальностей и получают разноплановые назначения. В итоге лист назначения содержит более пяти и больше лекарственных средств одновременно.  В таком случае необходимо учитывать взаимодействие препаратов чтобы предупредить появление нежелательных эффектов.
Пристальное внимание необходимо уделить использованию безрецептурных лекарственных средств. 
Цель занятия. Усвоить общие принципы фармакотерапии,  особенности применения, взаимодействие препаратов и предупреждение появления нежелательных эффектов.
Контрольные вопросы
I. Общие принципы фармацевтической опеки. 

1. Определение термина «фармацевтическая опека». Роль провизора.

2. Развитие концепции самолечения. Характеристика отрицательных сторон самолечения.

3. Препараты безрецептурного отпуска. Критерии, на основании которых препарат относится к рецептурным или безрецептурным. 
4. Симптоматическое лечение заболеваний, его отрицательные стороны.

5. Категории пациентов, требующие повышенного внимания провизора.

6. Брендовые  и генерические препараты, их особенности.

7. Фармацевтическая опека при отпуске безрецептурных средств. Алгоритм действия провизора.

8. Комплаенс как фактор эффективности лекарственной терапии.
9. Фармопека больных с простудными заболеваниями (боли в горле, ринит, кашель, лихорадка). Оценка фармакотерапии с точки зрения польза/вред при отсутствии клинического диагноза. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

10. Фармопека больных с заболеваниями ЖКТ (обстипация, изжога, диарея, метеоризм, дисбактериоз). Оценка фармакотерапии с точки зрения польза/вред при отсутствии клинического диагноза. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

11. Фармопека больных с заболеваниями нервной системы (головная боль, тревожные состояния, астения). Оценка фармакотерапии с точки зрения польза/вред при отсутствии клинического диагноза. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

12. Фармопека больных с заболеваниями кожи (герпес, угри и т.д.).Оценка фармакотерапии с точки зрения польза/вред при отсутствии клинического диагноза. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

13. Фармопека больных с микротравмами (порезы, ссадины, царапины).Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.
14. Фармопека больных с ожогами и отморожениями. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

15. Фармопека больных с заболеваниями суставов и скелетной мускулатуры. Оценка фармакотерапии с точки зрения польза/вред при отсутствии клинического диагноза. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

16. Фармопека больных с аллергическими заболеваниями.Оценка фармакотерапии с точки зрения польза/вред при отсутствии клинического диагноза. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

17. Фармопека больных с железодефицитной анемией. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.
18. Принципы применение пероральных контрацептивов. Характеристика препаратов, особенности применения, нежелательные эффекты, противопоказания.

19. Клинико-фармацевтические аспекты применения алкоголя в медицине. Взаимодействие алкоголя с лекарственными средствами. Примеры.

20. Взаимодействие лекарственных средств с пищей. Примеры.

Перечень практических работ
А. ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ. Выписать рецепты на следующие препараты с указанием особенностей их применения:
1. Кислота ацетилсалициловая /аспирин/ (Acidum acetylsalicylicum) табл. по 0,25 и 0,5.
2. Димексид (Dimexidum) фл. 100 мл.

3. Кодеин (Codeinum) табл. по 0,015.

4. Резерпин (Reserpinum) табл. по 0,0001 и 0,00025, амп. 0,1 и 0,25 % р-ра по 1 мл.

5. Хлордиазепоксид /элениум, хлозепид/ (Chlordiazepoxidum) табл. по 0,005.

6. Корвалдин (Corvaldinum) фл. по 25 мл.

7. Камфора (Camphora) амп. 20 % масляного р-ра по 2 мл.

8. Пантокрин (Pantocrinum) амп. по 1 мл, фл. по 50 мл.
9. Дигитоксин (Digitoxinum) табл. по 0,0001, супп. рект. по 0,00015.

10. Метопролол /спесикор, лопресол/ (Metoprololum) табл. 0,05 и 0,1; амп. 1 % по 5 мл.

11. Верапамил /изоптин, финоптин/ (Verapamilum) табл. по 0,04, 0,08 и 0,12, амп. 0,25 %  р-ра по 2 мл.

12. Нитроглицерин (Nitroglycerinum) табл. по 0,0005, капс. по 0,0005, фл. 1 % спиртового р-ра по 10 мл; амп. 1 % концентрата д/инф по 2 мл; фл. 0,1 % р-ра д/инф по 400 мл, аэрозоль в баллонах по 12,0 и 30,0.

13. Дипиридамол /курантил/ (Dipyridamolum) табл. по 0,025, амп. 0,5 % р-ра по 2 мл.

14. Фуросемид (Furosemidum) табл. по 0,04, (Lasix) амп. 1 % р-ра по 2 мл.

15. Ксантинола никотинат (Xantinoli nicotinas) табл. по 0,15, амп. 15 % р-ра по 2 и 10 мл. 

16. Эналаприл (Enalaprilum) табл. по 0,005, 0,01, 0,02. 

17. Клофелин /клонидин/ (Clophelinum) табл. по 0,000075, 0,00015, амп. 0,01 % р-ра по 1 мл.

18. Изофан инсулин НМ (Isophan Insulinum NM) фл. по 10 мл (1 мл – 40 ЕД).

19. Преднизолон (Prednisolonum) табл. по 0,001, 0,005.

20. Мезим-форте (Меzym-forte) драже патентованные.

21. Ферро-градумет (Ferro-Gradumet) табл. 0,525.

22. Дипразин /пипольфен/ (Diprazinum) табл. по 0,025, драже по 0,025 и 0,05, амп. 2,5 % р-ра по 2 мл.

23. Пирогенал (Руrogenalum) амп. по 100, 250, 500 или 1000 МПД (минимальная пирогенная доза).

24. Кислота салициловая (Acidum salicilicum) р-ры спиртовые 1, 2 %.

25. Бициллин-5 (Bicillinum-5) фл. по 1500000 ЕД.

26. Амоксиклав (Amoxiclav) капс. по 0,325, 0,625; фл. суспензии для орального приема по 100 мл; фл. по 0,6 и 1,2. 

27. Левомицетин /хлорамфеникол/ (Laevomycetinum) табл. по 0,25 и 0,5.

28. Стрептомицина сульфат (Streptomycini sulfas) фл. по 0,25, 0,5 и 1,0.

29. Сульфален (Sulfalenum) табл. по 0,2 и 0,5.

30. Диоксидин (Dioxydinum) амп. 1 % р-ра по 10 мл; амп. 0,5 %  р-ра  по 10 и 20 мл; 5 % мазь в тубах по 25 и 50 г.

31. Ципрофлоксацин /ципробай/ (Ciprofloxacine) табл. по 0,25, 0,5 и 0,75; амп. 1 % р-ра по 10 мл; фл. 0,2 % р-ра по 50 и 100 мл д/инф.

Б. САМОСТОЯТЕЛЬНАЯ ПРАКТИЧЕСКАЯ РАБОТА 

     НА ЗАНЯТИИ

Задание 1. Решение ситуационных задач.

1. У больной посттравматический артрит. Какое лекарственное средство показано? Укажите особенности пременения.
2. Больной страдает железодефицитной анемией. Порекомендуйте препарат и укажите особенности применения.
3. У пациента на фоне приема бисакодила уменьшился эффект дигитоксина. Объясните причину и дайте рекомендации.

4. У ребенка 2 лет на фоне вирусного заболевания лихорадка. Назовите жаропонижающее средство.

5. Больному с пиелитом назначен препарат из группы фторхинолонов. Назовите препарат, укажите особенности применения.

6. Для осмотра глазного дна необходимо назначить мидриатик больному с глаукомой. Укажите препарат, выбор обоснуйте.

7. Врач диагностировал у ребенка пневмонию. Порекомендуйте антибиотик, обоснуйте выбор. Какие группы антибиотиков противопоказаны детям? 

8. По поводу бессонницы больная получала диазепам. Ответьте на вопрос, можно ли применять указанный препарат в комбинированной терапии с кофеином? Ответ обоснуйте.
9.  Больная 78 лет получала лечение по поводу пневмонии. Вскоре у нее ухудшился слух. Проанализируйте ситуацию, какой  антибиотик мог вызвать указанное побочное действие? 

Задание 2. Выписать рецепт и обосновать выбор препарата, указать особенности применения:

1) При атонии желчного пузыря;

2) Противокашлевое ребенку;

3) При ситемной красной волчанке;

4) Жаропонижающее средство для ребенка;

5) Сульфаниламид при пиелонефрите;

6) Для профилактики  атеросклероза;

7) При астении;

8) При ангине для местного применения;

9) Аптисептик для промывания гнойной раны;

10) Фторхинолон при цистите.

 Задание 3.
1. Поступившие в аптеку лекарственные средства разложите по группам: лопамид, сульфадиметоксин, гидрокортизона ацетат, нафтизин*, диоксидин*, ципрофлоксацин, атропин*, празозин, тинидазол, фурадонин, левомицетин, фестал*, аллохол, трамадол, вольтарен, армин, пентамин, метопролол, резерпин, нифедипин*, нитроглицерин*, диазепам, гидазепам, Для препаратов со звездочкой укажите особенности применения, противопоказания, форму выпуска и дозы.

2. Сопоставьте индексы лекарственных средств и их особенности применения, показания к применению, противопоказания, нежелательные эффекты.

· Лекарственные средства: индометацин, пилокарпин, изадрин, фентоламина гидрохлорид, фуразолидон, мукалтин, магния сульфат, маалокс, энтеросгель, кеторолак, лоразепам, сиднокарб, целанид, амиодарон, изосорбита мононитрат, клопамид, ксантинола никотинат, ловастатин, ригевидон, дексаметазон, эргокальциферол, кальция хлорид, тромбин, дипразин, серебра нитрат, тетрациклин, бисептол, моксифлоксацин. 
· Показания к применению: ангина, острый бронхит, бронхиальная астма,  острая пневмония, острая сосудистая недостаточность, аллергическая реакция, хроническая сердечная недостаточность, гипертонический криз, гиперацидный гастрит, диарея, атония желчного пузыря, спазм сосудов головного мозга, глаукома, артрит, бронхоспазм, язвенная болезнь желудка, коронаросклероз. ГБ, ИБС, мерцательная аритмия, рахит, конюнктивит, пиелонефрит.

· Нежелательные эффекты: диспептические явления, головная боль,  гипокалиемия, ортостатическая гипотензия, возбуждение, заторможенность, вялость, диарея, тетурамоподобное действие, покраснение кожи лица, бессоница, ксантопсия, брадикардия, головная боль, гепатотоксичность, сонливость, поражение щитовидной железы, ульцерогенное действие, легочной фиброз, повышение АД, тромбозы, кристаллоурия, поражение эмали зубов, нарушение роста скелета у детей.  

· Противопоказания: ГБ, нарушение мозгового кровообращения, нарушение функции печени и почек, эпилепсия, атеросклероз, гипотензия, атония кишечника, тахикардия, аллергия, брадикардия, тромбоз, гипоацидный гастрит. 

3. Предложите равноценную замену отсутствующим препаратам: парацетамол, бромгексин, нафтизин, декаметоксин, цитрамон, гуталакс, активированный уголь, ипратропия бромид, линекс, панзинорм, креон, аллохол, ношпа..

4. Назовите препарат и укажите особенности применения:

· Ингибитор ЦОГ-1;
· Вазотропный блокатор кальциевых каналов;
· Гепатопротектор;
· Сульфаниламид длительного действия;
· Фторхинолон;
· Производное нитрофурана;
· Селективный β-дреноблокатор;
· Глюкокортекоид. 
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